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SUR UNE LYMPHANGITE ULCEREUSE 
SIMULANT LE FARCIN MORVEUX CHEZ LE CHEVAL 


Pan M. Ep. NOCARD, v’ ALFORT. 


~ Primitivement, le mot farcin s’entendait de toute lymphan- 
gite suppurée de la peau ou du tissu cellulaire sous-cutané. Les 
lymphangites morveuses étant de beaucoup les plus fréquentes 
et les plus graves, peu a peu le mot « farcin » devint syno- 
nyme de « morve cutanée ». Aussi a-t-on longtemps confondu 
avec le « farcin morveux » des lymphangites suppurées de 
toute nature. Henri Bouley nous a appris a en distinguer les 
« angioleucites traumatiques » de causes variées, et les « lym- 
phangites qui compliquent parfois la gourme et le horse-pox' ». 
Plus récemment, les vétérinaires de l’armée d’Afrique ont mon- 
tré qu’une lymphangite suppurée, longtemps confondue ayec le 
farcin (farcin d’Algérie ou. lymphangite épizootique), devait 
en étre séparée, et la détermination de l’agent spécifique de 
cette lymphangite, par Rivolta et Micellone*, a mis hors de 
doute cette différenciation. 

La loi du 21 juillet 1881, sur la police sanitaire des animaux 
domestiques, prescrit ’abatage immédiat de tout cheval atleint 
de morve, sous quelque forme que se manifeste la maladie; 
du diagnostic du vétérinaire sanitaire dépend done l’'abatage ou 
la conservation de l’animal suspect; or, bien rares sont les cas 
ou les signes Cliniques aulorisent un diagnostic ferme; ils ne 
constituent d’ordinaire. qu'une certaine somme de probabilités 

1. H. Bounsy. Article Farcin du Dictionnaire pratique de médecine et 
dhygiéne vétérinaire, tome VI, pages 500 et suivantes, 1860. 
Q RIvoLTA ET MicELLONE, Del farcino cryptococchico, Giornale di Anat. fisio- 


log. e patol., 1883, p. 143. 
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confinant plus ou moins a Ia certitude. Avant de conclure a 
Vexistence ou ala non-existence de la morve (ou du farcin 
morveux), le vétérinaire doit donc mettre en ceuvre tous les 
procédés de diagnostic qui sont 4 sa disposition; ils se con- 
trolent l’un par l’autre. Si tous les résultats sont concordants, 
le diagnostic en acquiert un plus haut degré de certilude; s’ils 
sont parfois contradictoires en apparence, on en cherche la 
cause. On la trouve aisément d’ordinaire, et l’on évite ainsi des 
erreurs de diagnostic toujours graves, puisqu’elles pourraient 
entrainer ou bien l’abatage d’un cheval non moryeux, ou bien 
la contamination d’un nombreux effectif au milieu duquel on 
laisserait séjourner un cheval dont la lésion morveuse ou far- 
cineuse serait restée méconnue. 

Parmi les moyens expérimentaux d’établir le diagnostic, 
dans les cas douteux de morve, deux surtout sont précieux 
pour le vétérinaire praticien : 

1° Le premier en date est di a M. Straus; il consiste a 
diluer dans un peu d’eau bouillie le produit suspect, — pus, 
jetage ou suc glandulaire, — et a en injecter quelques gouttes 
dans la cavité péritonéale d’un cobaye male : 


Des le deuxiéme ou le troisiéme jour, la région testiculaire est le siége 
d'une tuméfaction intense; le scrotum devient rouge, violacé, luisant, 
adhérent aux tissus sous-jacents; les testicules, ordinairement si mobiles, 
font corps avec leurs enveloppes; ou ne peut plus les refouler dans l’abdo- 
men; l’animal succombe en 12-15 jours, parfois en 4-8 jours. 

A Fautopsie, on trouve une inflammation trés vive de la gaine vaginale ; 
la séreuse est recouverte de granulations blanc jaunatre, de la grosseur. 
d'une téte d’épingle; les deux feuillets sont étroitement soudés par un exsudat 
purulent, épais, riche en bacilles; Je testicule et l’épididyme ne sont 
altérés que trés exceptionnellement. En tout cas, dés que l’orchite est bien 
constituée, c’est-a-dire dés le troisiéme ou le quatriéme jour, le diagnos- 
tic est assuré; le vétérinaire peut conclure a l’existence de la morve. 


2° L’autre procédé consiste a faire a l’animal suspect une 
injection de malléine : . 


Chez les chevaux morveux, en quelques heures, il se forme au niveau de 
linjection une tuméfaction inflammatoire. chaude, tendue, trés douloureuse, 
toujours volumineuse, parfois énorme; du contour de la tumeur partent 
des trainées lymphatiques sinueuses, également chaudes et sensibles, se di- 
rigeant vers les ganglions voisins. Quand la malléine est aseptique et lin- 
jection faite aseptiquement, cetle tumeur ne suppure jamais; elle s’ac- 
croft pendant vingt-quatre a trente-six heures et persiste pendant plu- 
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sieurs jours; puis elle diminue lentement, graduellement, pour ne dispa- 
raitre qu’aprés huit a dix jours. En méme temps qu’apparait la tumeur, 
l'état général du sujet se modifie profondément:; il est triste, abattu; la face 
est grippée, le regard anxieux, le poil terne et hérissé, le flanc erred, 
la respiration précipitée ; l'appétit semble supprimé; on observe fréquem- 
ment des frissons au niveau des muscles olécraniens ou cruraux antérieurs , 
parfois méme le tronc subit comme de violentes secousses convulsives; si 


l'on fait sortir animal, on est frappé de son aspect misérable, de sa stu- 


peur, de sa prostration profonde; le cheval le plus vigoureux, le plus diffi- 
cile, le plus dangereux est complétement transformé : il est devenu indif- 
ferent a ce qui Ventoure, absolument maniable; on en fait tovt ce qu’on 
veut. . 

Ces phénoménes généraux constituent la réaction organique; ils ne 
sont pas toujours aussi accusés; on peut noter d’assez grandes différences 
dans leur intensité, suivant les sujets; ils ne font jamais complélement 
défaut. : 

Par contre, la réaction thermique ne manque jamais: en quelques heu- 


res, la température centrale du cheval morveux s’éléve graduellement de~ 


10,5, 20, 20,5 et plus, au-dessus de la normale. L’élévation de la température, 
déja notable dés la huitiéme heure aprés l’injection, persiste longtemps ; 
elle atteint son maximum entre la dixiéme et la douziéme heure, parfois 
Seulement vers la quinziéme heure, plus rarement vers la dix-huitiéme 
heure. . 

Fait important a noter, les phénoménes provoqués chez les chevaux 
morveux par l’injection de malléine sont longtemps persistants; aprés 
vingt-quatre, trente-six et quarante-huit heures, ilexiste encore de la pros- 


_ tration, et la température reste supérieure 4 la normale de plus d’un degré. 


Chez les chevaux sains, au contraire, ]’injection de malléine, méme a 
dose beaucoup plus considérable, est sans effet: la température reste nor- 
male; l’état général n’est pas modifié; il se produit au niveau de l’injec- 
tion une petite tumeur cedémateuse, un peu chaude et sensible; mais 
l’cedéme, loin de s’accroitre, diminue rapidement et disparait complete- 
ment en moins de vingt-quatre heures. 


En moins de 48 heures, grace a la malléine, le diagnostic 
est fixé; le vétérinaire peutconclure en toute sireté a l’existence 
ou a la non-existence de la morve. 

Il semblerait donc qu’on pat recourir indifféremment a l’un 
ou a l’autre procédé, puisque, par l’un ou par l'autre, le vété- 
rinaire peut en quelques jours formuler un diagnostic exact. 
Ce serait pourtant imprudent: il est bien préférable d’employer 
concurremment, toutes les fois que la chose est possible, l’in- 
jection de malléine et J’inoculation intra-péritonéale au cobaye 
male. Voici pourquoi. L’expérience a montré que, dans cer- 
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taines affections non morvéuses, — gourme, emphyséme pul- 


monaire, mélanose, — la malléine provoque parfois une hyper- 
thermie notable; bien que cette hyperthermie soit peu durable 


et ne s’accompagne jamais de la réaction organique constante en 


cas de morye, le résultat de l’épreuve manque alors de netteté ; 
mais si l’on a pratigqué l’inoculation au cobaye, et que cette 
inoculation soit restée sans effet, l’incertitude cesse, et le vété- 
rinaire peut en toute streté conclure a la non-existence de la 


a 


morve. 


D’autre patt, Vinoculation intra- péritonéale n’est pas tou-— 


jours sans dangers; elle provoque parfois, quand il s’agit d’un 
produit impur, comme le jetage, une péritonite suppurée qui 
tue le cobaye inoculé bien avant que l’orchite se soit montrée*. 

Enfin, l’orchite conséculive & l’inoculation n’a pas toute la 
‘valeur diagnostique qu’on lui avait attribuée tout d’abord : 

Kutscher? a isolé du jetage d’un cheval morveux un mi- 
crobe, tres différent du bacille de Loffler et Schutz, et dont 
Vinoculation intra-péritonéale provoque, chez le cobaye, une 
orchite cliniquement semblable a l’orchite morveuse. 

Hallopeau et Bureau*® ont obtenu un résultat analogue eu 
injectant, dans le péritoine de cobayes males, du pus recueilli 
surun homme atleint de mycosis fongoide. 

De mon cété, j’ai étudié, des 1892‘, une lymphangite ul- 
céreuse, simulant le farcin morveux, lymphangite dont le pus, 
injeclé dans le péritoine de cobayes males, provogue en quel- 
ques jours une orchite analogue a l’orchite morveuse.. 

A coup sur, l’analogie entre ces orchites n’est pas complete, 
et le plus simple examen bactériologique de l’exsudat purulent 
de la gaine vaginale permettrait de les-différencier; mais cel 
examen hactériologique n’est pas & la portée de tous les pra- 
ticiens, et, par cela méme, le « signe de Straus » perd tout ce 
qu’il avait de séduisant dans sa simplicité. . 

1. Dans la moitié des cas environ, les cobayes inoculés dans le péritoine 
avec du jetage suspect, meurent en 24 ou 36 heurés; il est donc prudent, quand 
on n’a que du jetage a sa disposition, d’inoculer au moins 2 sujets, un dans 
le péritoine, l’autre sous la peau de la cuisse. 


9. Korscugr, Zur Rote Diagnose, Zeitschrift f, Hygiene, 1896, p. 150. * 

3. HaLLopgau et Bunnav, Sur un cas de mycosis fongoide, Annales de Derma- 
tologie, 1896, p. 547. 

4, Nocarn, Bulletin dela Société centrale de médecine petéerinaire, 1895, page 
116, et 1894, page 92. . : 
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Depuis le 1°" octobre 1892, 67 chevaux m’ont été envoyés, 
de la clinique, au lazaret de I’Ecole d’Alfort, comime suspects de” 
farcin. Chacun d’eux a fait l'objet, comme c’est la regle en vue 
@assurer le diagnostic, d’une étude expérimentale comportant : 

1° L’épreuve de la malléine ; 

2° L’inoculation du pus a dés cobayes males, par injection 
intra-péritonéale ; * 6 

3° L’ensemencement du pus sur divers milieux, pommes de 
terre, bouillon-peptone, gélose, sérum gélatinisé... 

Des 67 chevaux suspects, 59 ont provoqué l’orchite des 
cobayes inoculés ; 43 seulement ont réagia l’épreuve de la mal- 
léine, et seuls, ces 43 chevaux étaient atteints de farcin mor- 
veux; pour les 16 autres, la suppuration du lymphatique — 
comme la suppuration de la gaine vaginale des cobayes ino- 

- culés — avait pour cause un hagille spécial, non encore décrit, 
efacile & distinguer du bacille morveux par l’aspect de ses cul- . 
tures et par ce seul fait qu’il « prend admirablement le Gram’ ». 
{l n’en est pas moins vrai que, pour ces 16 cheyaux, — et 
pour 3 autres observés avec M. Roux en dehors de l’Ecole, — 
si je m’étais borné & inoculer le pus suspect dans le péritoine 
de cobayes males, l’apparition de l’orvhite m’etit conduit a con- 
clure a l’existence du farcin et 4 l’abatage des sujels ; l’absence 
de réaction a Ja malléine m’a permis d’éviler cette erreur graye, 
et de rattacher & sa véritable cause la lymphangite pseudo- = « 
farcineuse dont ces chevaux étaient atteints. 
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APERCU CLINIQUE SUR LES SYMPTOMES ET LA MARCHE DE LA MALADIE 
* * 


La lymphangite ulcéreuse dont il s’agit dans cette étude a 
des manifestations trés variables suivant les sujets. Elle se tra- 
duit, comme le farcin lui-méme, par des engorgements, des 
boutons, des plaies d’apparence ulcéreuse et des cordes lympha- 
tiques. . | 
Tantdt elle a une évolution tres lente et permet pendant 

plusieurs années J'ulilisation du malade ; tant6t, apres une 
apparition subite, elle envahit toute la hauteur d’un membre 
4, Pour Jes 8 autres chevaux, la malléine et Vinoculation n’ont donné que 
des résultats négatifs; j’ai done pu affirmer qu’ils n’étaient pas farcineux ; mais 
il m’a été impossible de déterminer exactement la nature de la lymphangite dont F 
4 ils étaient atteints. 
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qu’elle couvre d’abees et d’ulcéres en quelques semaines, gagne 
‘les membres-ahtérieurs, le tronc, l’encolure, la face méme, et 
finit par tuer l’animal au bout de quelques mois & peine. 
Entre ces deux extrémes, on peut voir tous les intermé- 
diaires. ; 
Le plus souvent, le cheval est amené a la consultation 
parce .qu’il a le boulet, le canon ou Je jarret engorgé depuis 
longtemps déja, et que, depuis quelques jours, il se forme, au 
niveau de l’engorgement, de petits houtons, qui grossissent, 
se ramollissent et s’ouvrent en laissant écouler un peu de pus, 
d’abord épais, blanc et grumeleux, puis liquide, huileux, 
jaunatre ou sanguinolent; souvent une trainée sinueuse, un 
peu tendue, chaude et sensible, part de l’engorgement et s’éléve 
& la face interne de la jambe vers la racine du membre; c’est 
l’un des trones lymphatiques de_Ja région qui participe & l’inflam- 
mation de ses réseaux d’origine; plus ou moins vite, cette» 
corde lymphatique devient ca et la noueuse, se ramollit et 
s'ulctre, laissant écouler un peu de pus épais et blanchatre, ou 
liquide et sanieux; qu’on ait ponctionné le bouton ou qu’il se 
soit ulcéré de lui-méme, la plaie qui en résulte est irréguliére- 
ment arrondie, profonde, anfractueuse; ses bords sont bour- 
geonneux, saillants, friables; la pression en fait sourdre un 
liquide purulent, visqueux, jaundtre ou sanguinolent; on dirait 
un ulcére de mauvaise nature, impossible a distinguer d’un 
chancre farcineux; elle s’en distingue pourtant en ce qu'elle 
n’a auctine tendance au phagédénisme: au contraire, elle se 
comble rapidement et se cicatrise en quelques jours sous I’in- 
fluence de simples lavages antiseptiques. Mais pendant qué les 
plaies anciennes se cicatrisent, d’autres boutons apparaissent ou 
s'ulcérent au voisinage, en suivant la méme évolution, plus ou 
moins rapide suivant les sujets, désespérant lés propriétaires el 
parfois les vétérinaires, impuissants & enrayer le mal. Dans 
l'une de mes observations, ils’était ainsi formé, sur le boulet et 
le canon, un si grand nombre d’abces, dont chacun avait laissé 
une cicatrice arrondie, indurée, un peu saillante, que l’on se fat 
cru en présence des traces d'une cautérisation en pointes un peu 
trop énergique. : ; 
Fait important : quelles que soient la confluence et la gravilé 
apparente des lésions, les ganglions lymphatiques de la racine 
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du membre lésé ne m’ont jamais paru y prendre part; ils sont 
parfois augmentés de volume et comme infiltrés, mais jamais 
je ne les ai trouvés enflammés ou indurés; jamais je ne les ai 
vus envahis par la suppuration. 

Plusieurs fois, il m’a semblé que la lymphangite procédait 
manifestement d’une crevasse du pli du paturon ou du pli du 
jarret; mais, le plus souvent, le point de départ de la lésion 
échappait 4 toute recherche. 

Dans lune de mes observations, la maladie durait depuis 
plusieurs années; l’un des membres postérieurs était le siege 
d'un engorgement induré, a la surface duquel apparaissaient de 
temps en temps, mais seulement pendant l’hiver, de petits abceés 


qui évoluaient lentement, s’ulcéraient, puis se comblaient, lais- 


sant une cicatrice irréguliére et saillante. Pendant l’été, jamais 
d’abcés : la maladie semblait définilivement guérie; mais elle 
reparaissait avec les premiers froids. D’ailleurs, l’animal n’avait 
jamais cessé de travailler. 

Trois fois, j’ai vu la mort survenir apres alifies mois et 
méme apres sathaee semaines de suppurations lymphatiques 
continues, généralisées 4 toutes les régions. Dans ces trois 
cas, la suppuration s’était étendue aux troncs lymphatiques, 
pré-pelviens et aux reins; j’ai conservé dans mes collections un 
rein absolument farci d’abcés de toutes dimensions, depuis celles 
d'un pois jusqu’a celles d’un ceuf de poule; tous ces abcés 
siégent dans la couche corticale; leur paroi est constiluée par 
une mince couche de tissu fibreux induré ; entre eux, le tissu 
de lorgane a conservé son aspect normal ; il n’a_ subi aucune 
altération appréciable. Le pus de ces apes du rein est de 
méme nature que celui des boutons sous-cutanés : on y retrouve 
identiquement et exclusivement le méme bacille. La rate, 
le foie, les poumons ne présentent aucune lésion ; toutefois, 
dans deux cas, j’ai trouvé quelques gros foyers de broncho- 
pneumonie hémorragique, ayant pour centre un caillot embo- 
lique, ancien et ramifié, d’une petite artere pulmonaire; l'étude 
bactériologique m’a montré que ce caillot renfermait, a l’état de 
puretéy le méme bacille qui avait provoqué les abcés du rein ou 
ceux de l’hypoderme. 

Sur les dix-neuf observations que je possede, deux seulement 
ont été recueillies, 4 quelques mois d’intervalle, dans la méme 
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écurie ; l’un des malades a guéri assez vite et n’a interrompu son 
travail que pendant quelques jours; Vautre a succombé en 
moins de deux mois. Tous les autres appartenaient a des 
écuries importantes; la plupart ont continué leur service pen- 
dant que leurs plaies suppuraient: leurs voisins sont restés 
indemnes. Cette lymphangite ne semble donc guére redoutable 
au point de vue de la contagion. 


ETUDE BACTERIOLOGIQUE DE LA MALADIE 


Le pus, étalé en couche mince et coloré suivant le procédé 
de Gram-Nicolle, se montre trés riche en microbes. Au milieu 


des globules de pus colorés en rose par la safranine, |’éosine’. 


ou lecarmin, on voit un grand nombre de microbes de formes 
variées. Beaucoup de ces microbes sont englobés par les cellules; 
le plus grand nombre pourtant sont libres; ils sont alors généra- 
lement disposés en amas serrés, enchevétrés les uns dans les 
autres; on en trouve aussi d'isolés, entre les cellules ou a 
leur intérieur. La plupart sont nettement bacillaires, assez épais, 
courts, a extrémités arrondies; souvent alors, ils sont disposés 
parallélement, l'un a cété de Vautre, en forme de peigne a 
dents courtes et serrées; parfois, au contraire, ils sont en séries 
linéaires, formées d’articles trés courts, dont l’épaisseur va 
augmentant jusqu’a l'article terminal qui se renfle en forme de 
crosse; d’autres encore, légérement effilés aux extrémités, ont 
leur partie centrale renflée ; d’autres, enfin, ont Vaspect de 
courtes bactéries arrondies ou légtrement ovoides. Ces formes 
variées se rencontrent dans le méme amas microbien, et parfois 
jusque dans le méme leucocyte. 

Quel que soit l’aspect sous lequel se présente le microbe, 
la culture montre qu'il s’agit en réalité d’un seul et méme 
organisme. : 

La culture se fait aisément dans la plupart des milienx, 
liquides ou solides, 4 une température comprise entre 30° 
et 40°. 

La solution de peptone & 2 0/0 ou le bouillon de viande peptonisé 
constituent des milieux trés favorables : dés le 3° jour, on voit 
au fond du ballon ensemencé une multitude de trés petits grains 
blanchatres qui ne troublent pas la limpidité di liquide. La 
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culture s’accroit pendant 8 A 10 jours, sans que les grains 
augmentent sensiblement de volume; puis, elle semble s’arréter 
et forme au fond du ballon un dépét blanc, uviforme, assez 
épais. Quand la culture est ancienne, l’agitation du ballon trouble 
le bouillon qui ne redevient limpide que trés lentement. 

Parfois, il se forme a la surface du liquide un voile mince 
que la plus faible agitation dissocie et dont les fragments tom- 
bent au fond du vase. 

Chacun des petits grains formés dans le liquide ensemencé 
est un amas d’un nombre considérable de bacilles dont V’aspect 
varie beaucoup suivant l’Age de la culture. Apres 24 ow 48 
heures, ce sout de fins bacilles, homogénes dans toute leur 
longueur, dont la forme et l’arrangement rappellent beaucoup les 
bacilies de la diphtérie; un peu plus tard, leur aspect se modifie : 
a cété de bacilles homogénes, isolés ou agglomérés paralléle- 
ment en forme de petites hachures, on en voit qui sont renflés 
soit au milieu de leur longueur, soit & une extrémité; d’autres 
sont mal colorés, sous forme de grains irrégaliers; d’autres 
enfin, tres épais, sont comme striés transversalement. 

Dans le bowillon peptone glycerine, la culture se fait aussi tres 
vite : mais on ne voit plus se former les petits grains décrits 
plus haut; il se fait au fond du ballon un dépdt blanchatre, 
amorphe, que la moindre agitation souléve, et qui trouble le 
liquide comme le ferait une culture de choléra des poules. L’exa- 
men de la culture la montre formée uniquement de véritables 
cocco-bactéries, arrondies ou ovoides, uniformément colorées. A 
aucun moment, on n’y trouve les formes baciilaires qui sont la 
regle dans le bouillon non glycériné. Réensemencé en bouillon 
simple, les cocco-hactéries du bouillon glycériné reproduisent 
les petits grains et les bacilles décrits plus haut. 

Cette influence de la glycérine sur la morphologie du bacille 
so retrouve, identique, dans les cultures sur gélose, sérum et 
pommes de terre additionnés de glycérine. 

Le pus ensemencé sur gélatine peptone ne donne pas de 
culture &la température de la chambre ; mis a l’étuve, les tubes 
de gélatine deviennent le sige d’une culture en petits grains 
blanchatres, culture d’ailleurs assez maigre. Il en est de 
méme lorsque la semence est empruntée a une culture en pleine 
activité. 
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Sur gélose, le microbe se développe sous forme de petites colo- 
nies blanchatres, opaques, arrondies ou crénelées sur les bords, 
saillantes dans la partie centrale; au bout de quelques jours, la 
colonie s’étale 4 la surface de la gélose sous forme d’une mem- 
brane mince, humide, opaque, finement plissée, non adhérente 
ila gélose. Cet aspect, trés caractéristique, ne s’observe que sur 
Jes tubes ot l’on a déposé assez peu de semence pour que les 
colonies soient isolées; on y paryient aisément en suivant la 
technique adoptée pour les cultures diagnostiques de la diphté- 
rie : le méme fil de platine chargé de pus ou de culture sert a 
ensemencer par 3 ou 4& stries, 4 ou 5 tubes de gélose. Sur les 
derniers tubes ensemencés, les colonies sont ordinairement peu 
nombreuses et suffisamment isolées les unes des autres. 

Ensemencés sur pomme de terre, le pus le plus riche en 
microbes, la culture la plus vigoureuse ne donnent qu’une mince 
couche séche pulvérulente, d’un blanc sale, festonnée sur les 
bords, ou l’on retrouve les formes variées déja décrites. Sur 
pomme de terre glycérinée, la culture toujours peu abondante 
forme un enduit humide, incolore, ou le microbe prend I’aspect 
d’une cocco-bactérie. : 

C’est le sérum gélatinisé qui constitue le milieu le plus précieux 
pour Ja culture du microbe. Pour l’ensemencement, il convient 
de procéder comme s'il s’agissait de faire le diagnostic d’un cas 
douteux de diphtérie. Sur les tubes de sérum les derniers 
ensemencés, il se développe, apres 36 ou 48 heures, des colonies 
isolées dont l’aspect est caractéristique : 4 la surface du milieu 
apparait une petile tache arrondie luisante, & bords nettement 
délimités, représentant un segment de sphere d’un grand rayon; 
parfois le centre de Ja colonie est nelttement en saillie. 

Peu a peu, la colonie, a peine saillante ala surface du milieu, 
semble plonger dans l’épaisseur par d’innombrables racines dont 
l’assemblage forme une sorte de houppe villeuse hémisphérique, 
d'un diamétre souvent beaucoup plus grand que ceiui de la colo- 
nie. Cet aspect rappelle beaucoup celui des cultures d’actinomy- 
cose sur gélose glycérinée. 

La couleur des colonies développées sur sérum est différente, 
“suivant qu'il s’agit de sérum de cheval ou de sérum de buf. Sur 
le sérum de cheval, les colonies sont blanches; elles sont d'un 
jaune plus ou moins intense quand elles se sont développées sur 
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sérum de boeuf; l’intensité de la coloration dépasse parfois celle 
du plus beau staphylocoque doré. Du sérum de beuf, ensemencé 
par une culture blanche de sérum de cheval, donne des colonies 
d’un jaune intense, lesquelles, reportées sur sérum de cheyal, sur 
gélose, sur pomme de terre ou sur bouillon, donnent des colonies 
d’un blanc plus ou moins sale. 

J’ai souvent observé la méme particularité, mais 4 un-degré 
beaucoup moins accusé, avec le bacille diphtéritique. 

Le microbe de la lymphangite ne se développe pas enl’absence 
de lair. 

La culture la plus abondante ne modifie pas d’une facon 
appréciable la réaction du milieu, ‘quel qu'il soit; les bouillons, 
méme sucrés ou glycérinés, restent neutres ou légerement alca- 
lins. 

Le lait est un milieu peu favorable; le microbe s’y cultive 
cependant, mais lentement; toujours en amas de cocco-bactéries, 
il ne provoque pas, méme 4 la longue, la coagulation du lait. 

Les cultures conservent longtemps leur virulence et leur végé- 
tabilité, méme a la température de la chambre; vieilles de 3 et 
4 mois, elles poussent avec vigueur sur les différents milieux; 
pourtant les cobayes inoculés avec ces cultures meurent moins 
vite qu’avec les cultures fraiches. Il est rare d’obtenir de nouvelles 
cultures en employant comme semence des cultures vieilles de 
plus de 6 mois. 

Le chauffage 465° tue le microbe en moins d'un quart d’heure ; 
il en est de méme de la température de 58° prolougée pendant 
une heure. ’ 


ACTION PATHOGENE DU BACILLE 


Le bacille de la lymphangite est inoculable; les résultats de 
V'inoculation sont variables suivant Vespece de |’animal inoculé 
et suivant le procédé d’inoculation mis en ceuyre. 

"De tous les animaux de laboratvire, c’est le cobaye qui est le 
plus sensible. C’est aussi celui qui donne les indications diagnos- 
tiques les plus précieuses. 

Si l’on injecte dans la cavité péritonéale*d’un cobaye male 
1/2 c. c. de dilution purulente (1 anse de pus pour ! c. c. d'eau 
bouillie), en quelques jours, on voit survenir une orchite intense, 
qu’il est tres difficile de différencier de l’orchite morveuse. La 
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région des bourses.forme une tumeur inflammatoire, considé- 
rable, chaude, tendue, trés douloureuse a |’exploration : le scro- 
tum est d’un rouge violacé, luisant, adhérent aux testicules 
qu’on ne peut plus faire rentrer dans l’abdomen. Ordinairement, 
c’est vers le 3° jour que lorchite se produit; mais je l’ai vue 
apparaitre 36 et 48 heures aprés!’inoculation; souvent aussi elle 
ne se-montre que le 4° ou le 5° jour. Ces variations paraissent 
étre sous la dépendance de la quantité de microbes que renferme 
le pus, et peul-étre aussi de leur degré de virulence ; en général, 
quand l’orchite se montre de bonne heure, le cobaye “meurt 
rapidement, en 6-8 jours; au contraire, il ne meurt que trés tard, 
parfoisméme il survit, quand l’apparition de l’orchite est tardive. 

On observe des variations analogues dans l’évolution de l’or- 
chite morveuse, elle est souvent tardive quand le produit ino- 
culé est du pus farcineux, ordinairement trés pauvre en bacilles. 

Les lésions consistent en une inflammation intense de la 
gaine vaginale; les 2 feuillets de la séreuse sont d’abord 
comme soudés par un exsudat fibrineux qui subit rapide- 
ment la fonte purulente, en sorte que, parfois, le testicule atro- 
phié baigne dans une nappe de pus épais et grumeleux. Enfin, 
il n’est pas rare de voir le testicule presque entigrement détruit 
par la suppuration. La vaginalite est plus vite purulente que celle 
de la morve, et son pus est plus liquide. L’exsudat fibrineux et 
le pus sont toujours trés riches en amas bacillaires. 

A part la vaginalite, on ne trouve guére d'autres lésions a 
Vautopsie du cobaye inoculé : le péritoine renferme un peu de 
liquide louche, gluant et visquetx; ga et la le mésentére est cou- 
vert de petits amas purulents; l’épiploon renferme presque 
toujours de petits foyers caséeux en nombre variable ; |’exsudat, 
comme le pus, renferme beaucoup de microbes. 

Quand les animaux survivent, on voit d’ordinaire la région 
des bourses devenir fluctuante en un ou plusieurs points; le Scro- 
tum s’amincit, puis s’ulcere, donnant issue & un peu de pus gru- 
meleux; la plaie se referme lentement, laissant une cicatrice 
fibreuse, irréguliére, adhérente aux tissus sous-jacents. Il m’est 
arrivé souvent de Sacrifier des cobayes qui avaient ainsi survécu 
plusieurs mois & l’abcédation de J’orchite, et qui avaient conservé 
toutes les apparences de la santé; tantét l’autopsie ne montrait 
aucune lésion; tant6t, au contraire, et le plus souvent, il existait 
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un, deux ou trois foyers purulents énormes, enkystés, soit dans 
lépiploon, soit dans la rate, soit dans le lige a l'intérieur d’une 
coque indurée, épaisse et résistante; j’ai ainsi trouvé dans l’épi- 
ploon dun che inoculé 5 mois auparavant, une tumeur ren- 
fermant 55 c. c, de pus épais comme du mastic. Si aneienne 
que soit l’inoculation, le pus de ces abces enkyslés renferme 
toujours des bacilles vivants et virulents. 

Les résultats sont un peu différents quand on injecte dans le 
péritoine de cobayes males un peu de culture récente; ordinaire- 
ment l’animal succombe en 24, 36 ou 48 heures avec une hypo- 
thermie intense allant parfois au-dessous de 30°, sans que la 
région testiculaire ait présenté aucune lésion; a l’autopsie, on 
trouve de la rougeur de Vintestin, qui est distendu par des gaz, 
un exsudat péritonéal, abondant, légerement louche et visqueux, 
avec, ca et la, quelques grumeaux purulents adhérents au mésen- 
tere, ou interposés entre le foie et le diaphragme; enfin et sur- 
lout, l’épiploon épaissi ef noueux renferme entre ses deux lames 
séreuses un grand nombre de petits foyers purulents, 

Le pus est extremement riche en amas microbiens; l’exsu- 
dat, au contraire, en renferme fort peu, et la plupart sont 
englobés par des leucocytes polynucléaires. 

I] n’existe pas de lésions viscérales; la mort si rapide ne 
peut s’expliquer que par l’action des toxines sécrétées par le 
microbe. Parfois, mais rarement, le sang ensemencé donne une 
culture typique. 

On peut cependant provoquer l’orchite par ]’inoculation du 
microbe en cultures; mais il faut n’en inoculer qu'une quantité 
infime. ~ 

Expérience. — Une anse de culture sur sérum, Agée de trois jours, est soi- 
gneusement diluée dans 10 c. c. de bouillon; 1c. c. de cette dilution est 
mélangé a 9c. c. de bouillon neuf; 1 c¢. ¢. de la 2e dilution est mélangé a 


9c. c. de bouillon neuf. Trois cobayes males de 500 grammes sont inocules 
par injection intrapéritonéale, savoir : cobaye a, avec 1/10 de c. c. de la 


{re dilution; cob. 6 avec 1/4 dec. c. dela 2¢; cob. c, avec 1/2. c. dela 3e. . 


Le cob. a meurt 27 heures aprés l’inoculation; le cob. b 384 heures apres; 
des le 2e jour, le cob. c présente une orchite limitee au testicule 
gauche; le lendemain, le testicule droit est pris et Ja région des bourses forme 
une énorme tumeur dure, tendue, chaude, tres douloureuse au toucher, d'un 
rouge violacé. L’animal meurt le 7° jour. ‘ 


L’inoculation sous-cutanée, qu'il s’agisse de culture ou de 
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pus, produit des effets analogues. En 4 ou 5 jours, il se forme 
un abcés volumineux, peu sensible, qui s’ouvre plus ou moins 
vite, donnant issue & du pus épais et grumeleux; la plaie 
se referme assez lentement, laissant une cicatrice difforme, 
adhérente aux tissus sous-jacents ; ordinairement, d’autres abces 


semblables se forment en un point plus rapproché du centre ct 
évoluent comme le 1°’; les ganglions paraissent échapper a l’in- 
fection; la marche de la maladie est tres lente, et rarement les 
animaux succombent. 


L’inoculation sous-cutanée du pus ou de la cullure du 
microbe provoque chez le cheval, l’dne ou le mulet un abces 
chaud quis’ouvre assez rapidement (6-10 jours), laissant écouler 
un pus épais et grumeleux; la poche s’oblitére lentement, lais- 
sant une cicatrice persistante; la se borne ordinairement tout le 
mal; une seule fois j’ai réussi a obtenir une lymphangite ulcé- 
reuse progressive, analogue a la maladie naturelle. 


Experience du 25 septembre 1895. — Jument de fiacre, 14 ans, en bonétat. 
A l'aide d’un ténotome étroit et boutonné, glissé sous la peau de la face 
interne dela jambe, un peu au-dessus du jarret, je dilacére le tissu cellu- 
Jaire sous-cutané, ainsi que la saphéne et les vaisseaux lymphatiques qui 
Ventourent; le 26 septembre, le membre opéré est soustrait 4 l’appui ; il 
existe a la face interne de la jambe une tuméfaction grosse comme le 
poing, un peu fluctuante, chaude et sensible ; le 27 septembre, la fluctuation 
a disparu, la tumeur, beaucoup moins sensible, est ferme; elle crépite sous 
le doigt ;c’est une véritable tumeur sanguine; le 28 septembre, mémes carac- 
teres, encore plus nets; j’injecte deux goutles de culture récente dans la par- 
tie supérieure de la tumeur; dés le 1¢r octobre, on pergoit un peu de fluctua- 
tion au niveau de l’injection; le 3 cctobre, toute la masse de Ja tumeur 
sanguine est ramollie, je Vincise largement et j’obtiens une grande quantité 
de pus épais, roussatre, plein de débris de caillots sanguins ; lavages anti- 
septiques bi-quotidiens, la poche se referme assez vite ; le 8 octobre, tout 
est cicatrisé; mais, dés le 5, les vaisseaux lymphatiques satellites’ de la 
saphéne apparaissent enflammeés ; ils forment une saillie irréguliére sinueuse 
du volume d’un crayon, encore molle, chaude et doulouréusé; vers le tiers 
supérieur de la jambe, la corde porte deux renflements hémisphériques 


‘saillants, distants l’un de l'autre de quelques centimétres ; le 7, ces 2 bou- 


tons, fluctuants depuis la veille, s’ulcérent, laissant écouler un peu de pus 
blane assez épais; il en résulte une plaie profonde, étroite, a bords irrégu- 
liers, bourgeonneux, d’ou la pression fait sourdre de la sérosité jaunatre, 
louche, un peu filante; ces plaies ulcéreuses ont trés mauvais aspect; a 
part l'absence de I’induration périphérique, elles ressemblent beaucoup a des 
chancres farcineux; — mais trés rapidement, en 3 ou 4 jours, sous l’in- 
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ORR Rene ee répétés, ces plaies ulcéreuses se 
ee cate cate a bap sant une petite Cee arrondie, grisatre, . 

; essivement 3 autres abcés analogues apparaissent 
a la face interne de la cuisse, le long de la corde lymphatique qui persiste 
toujours, assez molle et peu douloureuse; leur évolution est identique a 
celle des premiers abcés; eux aussi se cicatrisent rapidement et compléte- 
ment en quelques jours. Jusqu’alors, les ganglions de l’aine n’ont paru 
prendre aucune part a |’inflammation des vaisseaux lymphatiques afférents, 
quand, le 17 octobre, on observe dans le pli de l’aine une tuméfaction 
molle, un peu chaude et sensible, du volume d’une orange; le 48, la fluctua- 
tion est trés manifeste et Ja collection purulente a doublé de volume: la 
ponction donne issue a une grande quantité de pus blanc crémeux, assez 
liquide, trés riche en amas bacillaires; de fréquents lavages avec une émul- 
sion tiéde de crésyl 4 3 0/0 aménent rapidement la cicatrisation de l’abcés. 
Ce fut la derniére manifestation du mal; la jument fut conservée jusque 
fin décembre sans avoir présenté d’autres lésions; a l’autopsie, tous les vis- 
ceres ont été trouvés sains. 


L’injection intra-veineuse, qu’ils’agisse d’une dilution purulente 
ou d'une culture, reste sans effet chez les équidés : a peine note- 
t-on un peu de fiévre dans les 24 heures qui suivent l’injection; 
dés le lendemain, tout rentre dans ]’état normal. 

Chez le lapin, Vinoculation intra-péritonéale de culture ou 
de pus provyoque une suppuration épaisse, grumeleuse, riche en 
amas microbiens, qui, le plus souvent, reste localisée, s’enkyste, 
et semble n’exercer aucune influence sur ]’état général du sujet. 

L’injection sous la peau de loreille provoque en moins de 
24 heures un véritable érysipéle, accusé par la rougeur intense 
et la vive sensibilité de l’organe, ainsi que parun codéme si consi- 
dérable que l’animal estincapable de relever et méme de remuer 
Voreille, qui pend lourdement. Mais ces phénoménes inquiétants 
se dissipent promptement; |’cedéme se résorbe en quelques jours 
et, dans les cas les plus graves, un lambeau de peau plus ou 
moins étendu se/mortifie et se détache sous forme d’une plaque 
mince, séche, plissée, ayant Ja consistance du parchemin. 

L’injection, dans la veine de l’oreille du lapin, d’une petile 


- quantité de pus ou de culture ne provoque pas de troubles appa- 


rents; cependant*l’animal maigrit progressivement el il meurt 
cachectique en 15-30 jours, sans que l’autopsie révéle existence 
de lésions appréciables, sans que l’ensemencement_du sang, ou 
de la pulpe de la rate, du foie, ou du rein donne de culture. 
Lasouris blanche, inoculée sous la peau, succombe en 24, 36 ou 
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48 heures avec un abces au point d’inoculation ; le sang du coeur 
ensemencé sur sérum ou sur bouillon donne ordinairement des 
culture typiques. | 

Les poules supportent sans trouble l’injection sous-culanée, 
intra-périlonéale ou intra-veineuse, de grandes quantités de cul- 
ture ou de dilution purulente. 

L’injection intra-veineuse tue parfois le pigeon en 4-6 jours ; 
mais bien que l’ensemencement du sang reproduise la culture 
originelle, ’autopsie ne montre aucune lésion appréciable. L’ino- 
culation dans les muscles ou dans le péritoine reste sans effet. 

Conciusions. — 1° Il existe, chez le cheval, une lymphangite 
suppurée, que les signes cliniques sont insuffisants a différencier 
du farcin morveux ; 

2° Le pus de cette lymphangite, inoculé dans le péritoine du 
cobaye male, provoque une vaginalite inflammatoire, tout comme 
le pus du farcin morveux; au contraire, linjection de malléine 
ne provoque absolument aucune réaction chez le cheval atteint 
de ce pseudo-farcin ; 

3° L’étude bactériologique de cette lymphangite montre 
qu’elle est due a un bacille spécial, facile a distinguer du bacille 
de Léffler el Schutz par l’aspect de ses cultures et, plus simple- 
ment, par ce fait qu’il « prend admirablementle Gram ». 


* 


* x 


Les deux observations ci-jointes donneront une bonne idée 
des formes trés différentes que peut revétir la maladie. 


16€ OBSERVATION 


Jument hongroise, agée de 14 ans environ, faisant le service de fiacre. 

Le 21 mai 1896, au matin, la béte est trouvée marchant 4 trois jambes, 
le membre postérieur droit reposant sur la pince, et engorgé de- 
puis le boulet jusqu’au-dessus du Jarret; engorgement cedémateux, 
chaud, trés sensible. La veille encore, la béte avait travaillé comme dordi- 
naire. Le 22, engorgement est moins accusé, moins sensible ; l’appuise fait 
mieux. Le 23, un petit abcés s’ouvre a la face interne du boulet, laissant une 
plaie profonde d’assez mauvaise apparence. Le 24, trois boutons analo- 
gues se montrent ala face interne du jarret: ils sont fluctuants, peu sensibles 
et reliés par une sorte de corde sinueuse qui remonte le long de la saphéne 
jusque vers le milieu de la cuisse. Le 25, les trois boutons du jarrets ouvrent, 
donnant un peu de pus jaunatre, fluide, grumeleux, et laissant de petites 
plaies ulcereuses de mauvais aspect. La corde lymphatique observée la veille 
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est plus saillante; elle présente sur son trajet quatre renflements arrondis, 
fluctuants, analogues a ceux qui existaient la veille au niveau du jerret. Les 
ganglions de laine sont souples et indolores. Le 26 mai, les boutons de la 
face interne de la cuisse se sont ulcérés a leur tour; le propriétaire pré- 
sente la jument & Ja consultation de ]'Ecole; elle est laissée au lazaret 
comme trés suspecte de farcin. 

A ce moment, le membre est encore engorgé, cedémateux, chaud, sensi- 
ble ala pression dans presque toute sa hauteur; pourtant il sert franchement 
a l’appui. A la face interne de la jambe, depuis le jarret jusqu’au pli de 
Vaine, il existe une corde du volume du doigt, 4 contours sinueux, de consis- 
tance assez ferme, qui suit assez exactement le trajet dela saphéne; au niveau 
du jarret, cette corde relie trois ulcérations profondes, a bords taillés a pic, 
ayant le diamétre d’une piéce de 1 franc, d’ou s’écoule un peu de pus jau- 
natre, strié de sang, liquide, filant et visqueux ; 4 la face interne de la jambe, 
la corde présente, en bas, deux ulcérations identiques et, plus haut, trois nodo- 
sités arrondies, du volume d’une petite noix, manifestement fluctuantes, non 
encore ulcérées. Enfin, & la face interne du boulet et dans la partie infé- 
rieure du canon, on observe plusieurs plaies ulcéreuses, analogues aux précé- 
dentes, moins profondes cependant et de moins mauvais aspect. Il 
n’exisle aucune induration des ganglions de l’aine. 

A sen tenir aux signes cliniques, ]'animal serait fortement suspect 
de farcin morveux. Comme toujours en pareil cas, avant de formuler un 
diagnostic ferme, on recueilie purement, dans l'un des boutons de la face 
interne de la jambe, un peu de pus qu’on ensemence sur pomme de terre, 
sur serum et sur bouillon, et qu’on inocule par injection intra-péritonéale a 
2 cobayes males; en méme temps, on soumet la jumentsuspecte a l’épreuve 
de la malléine. 

RESULTATS DE L’INJECTION DE MALLEINE. — La température moyenne avant 
Vinjection était de 38,2; elle a été de 370,8, 380,1, 380,4, 380,5 et 380,3, 
9 heures, 12 heures, 15 heures, 18 heures et 24 heures aprés l’injection. 
Pendant toute la durée de l’épreuve, l’animal est resté gai; il a conservé tout 
son appétit; l’cedéme local, peu volumineux et a peine sensible, avait disparu 
en 24 heures; en somme, la malléine n'a provoqué aucune réaction, organique 
ou thermique. : 

R&SULTATS DE L'INOCULATION. — Dés le 29 mai, 48 heures aprés l’inocula- 
tion, les cobayes inoculés présentent une orchite inflammatoire intense; le 
scrotum est chaud, douloureux, luisant d’un rouge violacé; les testicules 
adhérents 4 leurs enveloppes ne se laissent pas refouler dans |’abdomen. Le 
30 mai, la tumeur testiculaire est encore plus volumineuse et plus tendue. 
On sacrifie !’un des cobayes : les feuillets de la gaine vaginale sont comme 
soudés l'un a l’autre par un exsudat purulent, épais; lépiploon épaissi et 
enflammé renferme un grand nombre de petits foyers purulents; le péri- 
toine renferme un peu de liquide louche, visqueux, plein de petils grumeaux 
de pus. Coloré par le procédé de Gram-Nicolle, le pus de la vaginale, 
du péritoine et de l’épiploon se montre tres riche en amas de pelils bacilles, 
de formes variées, qui ont tous conservé intense Ja coloration violette. 

Cuitures. — Les pommes de terre ensemencées le 27 mai ont donné, 
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dés le 29, une culture maigre, séche, pulvérulente, de couleur blanc sale. 
trés différente de la culture de morve. 

Les tubes de sérum (de cheval) ensemencés en stries portent un grand 
nombre de colonies arrondies, luisantes, blanchatres. 

Au fond des flacons de bouillon ensemencés, il s'est déposé comme une 
poussiére de trés petits grains blanchatres que l’agitation souléve et met en 
suspension dans le liquide. 

Dans toutes ces cultures, il s’est développé, al’état de pureté, un bacille 
court, facile a différencier du bacille morveux par ce seul fait qu'il prend 
trés bien le Gram. 

Diagnostic. — On peut donc affirmer que la lymphangite ulcéreuse dont 
il s’agit n’est pas de nature morveuse. 

Marcne pe LA MALADIE. — Des que le diagnostic fut ¢tabli, la jument fut 
Pobjet de soins minutieux. Chaque jour, on ponctionnait les boutons fluc- 
tuants qui s’étaient montrés depuis la veille; matin et soir, on lotionnait, les 
plaies ulcéreuses avec une solution tiéde de ecrésyl a 3 0/0 et on les sau~ 
poudrait de platre crésylé; sous l’influence de ce traitement, les ulcérations 
se cicatrisaient avec une rapidité surprenante; en quelques jours, les plaies 
se comblaient et se recouyraient d’épiderme, laissant une cicatrice un peu 
difforme et dépourvue de poils; mais mesure que les ulcéres anciens se 
réparaient, de nouveaux boutons se montraient plus haut sur le trajet des 
lymphatiques enflammés, subissant la méme évolution rapide, se cicatrisant 
également vite. 

Les ganglions de l’aine restaient indemnes. 

Bien plus, la lésion ne restait pas limitée au membre postérieur droit : 
Dés le 5 juin, apparaissait sur le coté gauche du thorax, au niveau des 8e et 
Ye cotes, une véritable tumeur kystique, du volume de la main, indolente et 
uniformément fluctuante. La ponction de la tumeur donna issue 4 une 
grande quantité de pus blanchatre et de bonne apparence, que l’examen 
bactériologique montra trés riche en amas bacillaires prenant le Gram; 
soigneusement lavée avec la solution tiéde de crésyl, cette large poche se 
cicatrisa complétement en quelques jours. Le7 juin, une tumeur kystique 
analogue, mais encore plus volumineuse, apparait 4 la base de la fesse 
gauche ; elle augmente peu 4 peu de volume, au point qu’incisée largement 
le 11 juin, elle donne plus de 200 grammes de pus roussatre, liquide, trés 
riche en bacilles spécifiques. 

Le 12 juin, le boulet postérieur droit, qui paraissait complétement guéri, 
est le siége d’un engorgement qpleeon chaud et sensible; 3 points 
fluctuants sont ponctionnés en avant et en nono donnant issue a un pus 
jaunatre et filant. 

Le 13, les abcés ouverts la veille sont transformés en de profondes ulcé- 
rations de trés mauvaise apparence; lavages crésylés. 

Le 45, les ulcérations du boulet sont comblées et en bonne voie de 
cicatrisation. Par contre, on observe, sur la face externe du canon antérieur 
droit, une nodosité fluetuante dont la ponction donne issue & du pus épais, 
grumeleux, riche en amas bacillaires. [1 en résulte une plaie ulcéreuse 
profonde, de trés mauvaise apparence, qui ne disparait que yers le 25 juin. 


* 
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Le 20 juin, un petit abcés analogue apparait a la face interne du canon 
du méme membre; lui aussi s’ouvre trés vite et se transforme en une 
profonde ulcération qui persiste plusieurs jours avant de se cicatriser com- 
plétement. ; 

Le 26 juin, une tumeur fluctuante, chaude et sensible, se montre au poi- 
trail, au-dessus et un peu a gauche du sternum; elle s’ouvre @elle-méme le 
Jer juillet, donne issue 4 une grande quantité de pus et laisse asa place une 
plaie ulcéreuse profonde, anfractueuse, de tres mauvaise apparence. 

Le 29 juin, le boulet antérieur droit est tuméfié, chaud et sensible. 
Toute la journée, l’animal est inquiet, gratte du pied, se couche, se reléve, 
regarde son flanc; il a trés manifestement des coliques sourdes et persis- 
tantes ; pourtant il fiente et il urine comme alordinaire. : 

Le ter juillet, 3 nouveaux abcés se sont ouverts en avant et en dehors 
du boulet antérieur droit, laissant de profondes ulcérations. 

Le 2 juillet, on constate a la face interne de la cuisse gauche une trainée 
lymphatique, sinueuse, abhoutissant dans le pli de laine a une volumineuse 


_tumeur chaude, sensible ct fluctuante, qui parait siéger dans la mamelle; 


la ponction donne un pus roussatre, grumeleux, peu épais, riche en amas’ 
bacillaires. P 

Le 6 juillet, le membre postérieur gauche est soustrait a l’appui, il est 
engorgé dans toute sa hauteur; !’exploration en est tres douloureuse, surtout 
au niveau du jarret. 

e 7 juillet, 4 ou 5 petits abcés se sont ouverts’ et transformés en plaies 
ulcéreuses, en avant et en arriére du jarret gauche. 

Le 8 juillet, de nouvelles ulcérations se montrent a la face interne de la 
jambe droite qui paraissait complétement guérie; le memopre_ postérieur 
gauche n’est plus engorgé, ilsappuye franchement. 

Jusqu’au 19 juillet, la situation reste stationnaire, les plaies ulcéreuses 
se cicatrisant peu 4 peu; pourtant|’animal dépéril ; il est trés maigre, bien 
qu’il n’ait, 4 aucun moment, cessé de se bien nourrir; a diverses reprises, 
il a manifesté des coliques, sourdes et persistantes. 

Le 19 juillet, on le trouve sur 3 jambes, le membre postérieur gauche 
complétement soustrait a l’appui; toute la cuisse est engorgée, tendue, 
chaude, trés douloureuse a la pression; jugeant sa fin prochaine, on le 
sacrifie par effusion de sang. 

Avropsim. — Un volumineux abcés partant de la mamelle gauche a décollé 
Vaponévrose crurale interne et s’est infiltré entre les muscles de la région; 
le pus liquide, strié de sang, grumeleux, renferme en abondance et a l'état 
de pureté les amas bacillaires décrits plus haut. 

Les ganglions de l’aine, un peu infiltrés, sont restés sains; il en est de 
méme des ganglions sous-lombaires; par contre, une corde lymphatique du 
volume du pouce, cedémateuse & la périphérie, a parois epaisses et bour- 
geonneuses en dedans, pleine de pus grumeleux, semble émerger ‘du 
trou ovalaire du cété gauche, se dirige en avant et en haut et se termine 
a 8 ou 10 centimétres durein dans une vaste collection purulente, du volume 
d’un ceuf de poule. 

Les deux reins sont complétement déformés par des abces multiples de 
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toutes dimensions, depuis celles d’un pois jusqu’a celles d'un ceuf de poule; 
un seul de ces abces renferme 130 c. c. de pus, épais, crémeux, blane, 
de tres bonne apparence, tres riche en amas bacillaires. Tous ces abcés 
si¢gent dans la couche corticale; leur paroi est constituée par une mince 
couche de tissu induré; entre eux le tissu de l’organe a conservé son aspect 
normal; il ne semble pas avoir subi aucune altération appréciable. 

Les pyramides sont saines; le bassinet est tout a fait normal; la vessie 
renferme un peu d’urine claire, non albumineuse. 

Le foie et Ja rate ne présentent aucune lésion. 

Les poumons sont de superbe apparence; ils sont roses, souples, élas- 
tiques, l’examen le plus minutieux ne permet pas d'y découvrir le moindre 
tubercule; il n’y existe pas non plus d’abcés. Par contre, on observe 5 petits 
foyers de broncho-pneumonie du volume d’une noisette a celui d’une noix, 
au centre desquelles l’incision montre une division de l’artére pulmonaire 
obstruée par un caillot blanchatre, ferme, dense et ramifié. La culture et 
l'inoculation au cobaye ont montré que ces caillols renfermaient le microbe 
spécifique de la lymphangite. Le pus des abcés du rein a donné des cultures 
*pures du méme bacille; au contraire, lensemencement du sang du cceur 
droit et de la pulpe splénique n’a donné aucune culture. 

A noter dans cette observation : 

1° La multiplicité et ’évolution rapide des collections purulentes; 

2° La cicatrisation si rapide de plaies ulcéreuses, du plus mauvais 
aspect; : : 
3° L’absence de lésions ganglionnaires, alors que | infection se généra- 
lisait manifestement par les voies lymphatiques. . 


5€ OBSERVATION 


Cheval percheron agé de 12 ans. — Depuis plusieurs années, le membre 
postérieur droit est le siége d'un engorgement induré, au niveau duquel se 
développent, de temps en temps, de petils abcés qui s’ouvrent spontané- 
ment, forment de petites plaies ulcéreuses et laissent des cicatrices irrégu- 
liéres, saillantes, complétement dépourvues de poils. L’animal n’a jamais 
cessé de travailler. 

Au moment ot on le présente a la clinique de l’Ecole, il existe, dans le 
pli du paturon, une profonde crevasse avec perte de substance (javarlt 
cutané) qui le fait beaucoup boiter ; le membre est doublé de volume depuis 
Je boulet jusqu’au-dessus du jarret; la région des tendons, fortement indurée, 
est couverte de vieilles cicatrices, irréguliéres et indolores; au niveau de la 
téte du métatarsien externe, il existe un abcés du volume d’une noix qui 
sest ouvert le matin méme, et d’ou s’écoule un peu de pus jaunatre et filant; 
la plaie qui en résulte est profonde, bourgeonneuse et de mauvais aspect; 
a la face interne et tout en bas de la jambe, existe un autre abcés analogue 
encore intact, un peu sensible et ceedémateux, manifestement fluctuant. De 
cet abces part une trainée lymphatique sinueuse qui monte, le long de la 


saphéne, jusque dans la région de l’aine; les ganglions’de l’aine sont un 
peu infiltrés. 


ee ee a ee 


\ 


lil Wik te Wid es ee ee —— a ae oe 


ee aa = 


ee ee Ne a ian STA 9 a Ta ee a de 5 as ak alice Nea lea We iat a Ue Reet 
" z Mae he j aly % 747 : - . tes, Cg 


’ * 3 
ot 
7 


LYMPHANGITE SIMULANT LE FARCIN, 629 


’ . " - + 
L’animal est envoye au lazaret comme suspect de farcin. 


Comme toujours, on le soumet a1’épreuve de la malléine, en méme 
temps que l’on inocule 2 cobayes mAles avec un peu de pus recueilli pure- 
ment au centre de l’abcés encore intact: le méme pus est en outre ense- 
mence sur différents milieux (pomme de terre, sérum gélatinisé, bouillon 
peptone). 

MALLEINE. — Avant l’injection, la température était de 38,8; elle a été de 
380,6, 380.4, 38,5, 390,1 et 380,9, — 9 heures, 12 heures, 15 heures, 18 heures 
et 21 heures aprés ]’injection. Le cheval a conservé son appétit et sa gaité; 
l'cedéme local, peu sensible, avait disparu totalement 30 heures aprés. La 
malléine n’a done provoqué ni réaction thermique ni réaction organique. 

INocuLaTion. — Les 2 cobayes inoculés ont, dés le 3¢ jour, présenté une 
orchile inflammatoire assez intense : tumeur dure, tendue, chaude, d’un 
rouge violacé, trés douloureuse a Ja pression. Le pus de la gaine vaginale, 
recueilli 4 l'aide d’une pipette 4 travers les enveloppes testiculaires, ne con- 
tenait pas de bacilles morveux; par contre, il était trés riche en amas 
bacillaires prenant trés bien Je Gram. t 

Cuttures. — Aucun des milieux ensemencés n’a cultivé le bacille de la 
morve; au contraire, tous ont donné le bacille de la lymphangite. 

On pouvait done affirmer que l’animal n’était pas morveux. 

Il a été rendu a son propriétaire aprés guérison de sa crevasse; il a 
depuis continué son service, nonobstant les petits abcés qui se montrent de 
temps a autre sur le membre postérieur droit, et dont des lotions crésylées 
aménent rapidement la cicatrisation. Toutefois il semble que la lésion fait 
des progrés en ce sens que les abcés, au lieu d’évoluer, comme au début, 
dans la région du canon, affectent maintenant de préférence la partie infé- 
rieure de la jambe. 


EXPLICATION DE LA PLANCHE VII 


Figure 1. Culture de 24 heures sur bouillon peptone gélose. 

Presque tous les microbes sont nettement bacillaires. 

Fic. 2. Culture de 24 heures sur gélose glycérinée. 

Le microbe a l’aspect d’une cocco-bactérie, 4 peine ovoide, en certains 
points réguliérement arrondie. 

Fig. 3. Amas bacillaire avec éléments pyriformes dans une vieille cul- 
ture en bouillon-peptone. 

Fic. 4. Préparation de pus d’un abcés du rein; on voit, a gauche, un 
amas de bacilles polymorphes; a droile, dans un leucocyte, une petite 
touffe de bacilles courts et renflés en forme de crosses. 

Fic. 5. Culture sur sérum, agée de 8 jours. 
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ins BASES DB LA SEROTHERAPI DE LA. FIRVRE RECURRENTE 


Par M. te Dt GABRITSCHEWSKY 
Directeur de l'Institut bactériologique de Moscou. 


Nos succes dans la prévention et le traitement des maladies 
infectieuses ressortent de la connaissance précise des caracléres 
biologiques des virus, et des moyens de défense de notre orga- 
nisme dans sa lutte avec l’agent pathogene. 

La question de ’immunité et de la sensibilité d’un orga- — 
nisme vis-a-vis d’un virus prend done une grande Pes Ee. 
pratique, et elle est activement étudiée. 

Pour la fiévre récurrente il a été fait plusieurs hypotheses 
et théories, ayant pour but d’expliquer l’apyrexie et la guérison 
complete de cette grave maladie, dans laquelle la vis medicatria« 
nature agit mieux que tous les remédes médicaux. 

La découverte du spirille de la fiévre récurrente, faite par 


’ M. Obermeier, a rendu possibles les premiéres tentatives d’expli- 


cation scientifique. M. Heidenreich a supposé que les spirilles 
périssent et disparaissent du sang des malades & la suite de 
’élévation de la température, qui atteint son maximum (41°-42°) 
peu de temps avant la crise. Cette conclusion résultait pour lui 
de ce que, introduits dans du sang en dehors de l’organisme, les 
spirilles y restent.vivants pendant 14 jours a la température ordi- 
naire, pendant 15 a 24 heures seulement a la température de 
Yorganisme, et qu’ils périssent ordinairement au bout de 4a 
12 heures ala température de acces : 40-41°. 
., Cette explication ne s’accordait pas avec d’autres phéno- 
ménes cliniques et expérimentaux, qui sont les suivants : 1° la 
érise.a lieu quelquefois & une température comparativement peu 
élevée ;2°-le“nombre des spirilles augmente progressivement 
pendant l’acc’s jusqu’a la crise, énfin 3° M. Motschoutkowsky a 
vu que les spirilles résistent & la température dé 48° C. 

Ce savant attribue de préférence la disparition des spirilles 
auxmauyaises conditions d’existence que leur fait la concentration 


SEROTHERAPIE DE LA FIEVRE RECURRENTE. 634 


du sang, par suite dela fievre. A cette explication se heurte l’obser- 
vation clinique prouvant que les spirilles disparaissent du sang, 
quelques heures avantla crise, et, parconséquent, avantlatranspi- 
ration a laquelle on pourrait attribuer la concentration du sang. 

L’insuffisance de ces deux hypothéses engagea M. Albrecht 
& chercher une autre solution du probléme. Il crut l’avoir 
trouvée dans ce fait, établi par plusieurs savants (Wernich), que 
la destruction des microbes est provoquée, en général, par 
Yaccumulation des produits de leur vie dans le milieu ou ils 
végétent. 

Cette explication est d’accord avec de nombreuses observa- 
tions cliniques. Le nombre des spirilles augmente pendant toute 
la durée de l’accés, et A chaque nouvel acces, ce quiambnel’accu- 
mulation de plus en plus considérable des produits de leur vie, 
qui sont la cause immédiate de la crise et de la diminution de 
la durée des acces. Mais cette théorie chimique ne peut 
reposer que sur des analogies tant qu’on n’aura pas trouvé le 
moyen de cultiver les spirilles. 

En 1887, la théorie des phagocytes de M. Metchnikoff a 
essayé aussi de résoudre le probleme en question: elle altribue 
la disparition des spirilles pendant la crise al’action des cellules 
mobiles de notre organisme. A la fin de l’accés, ces spirilles se 
trouvent en grande partie rassemblés dans la rate, ot ils sont 
englobés par les microphages, c’est-a-dire par.les leucocytes a 
noyaux polymorphes. 

La théorie des phagocytes rencontra de nombreux adversaires , 
mais les recherches de M. Metchnikoff ne permettent pas de 
douter du réle des phagocytes dans la fiévre récurrente. 

Cependantil reste quelques points obscurs. Ainsi pourquoi la 
phagocytose ne se manifeste-i-elle que dans une période déter- 
minée de l’accés, et pourquoi les spirilles qui se développent 
sans géne dans le sang pendant quelques jours, deviennent-ils 
ensuite en quelques heures la proie des phagocytes? Quelle est 
la cause de la rechute de la fiévre, siles spirilles sont englobés 
par les phagocytes? etc. 

C’est pour élucider quelques-uns de ces points que j'ai entre- 
pris ce travail, profitant des conseils de M. Meichnikoff. La fon- 
dation de l'Institut bactériologique de Moscou m/’a forcé a l’inter- 
rompre, et je n’ai pu le reprendre que l’hiver dernier, 
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Mes principaux résultats, au sujet des propriétés bactéricides 
du sang des malades de la fievre récurrente, étaient déja bien 
déterminés, quand a paru l'article de M. Pfeiffer (6) touchant Ja 
question de Vimmunité. De ses observations sur le sort des 
vibrions cholériques dans l’organisme des animaux immunisés 
contre le choléra, M. Pfeiffer conclut que le sang de ces animaux 
contient des substances bactéricides spécifiques (Anthirper) , 
capables de détruire en quelques mjnutes, dans l’organisme 
méme, des quantités énormes de germes pathogénes. M. Pfeiffer 
considéra ce fait comme la loi fondamentale de l’immunilé et 
admit, enméme temps, quela destruction des spirilles d’Obermeier 
pendant la crise de la fievre récurrente dépend probablement 
de l’accumulation dans le sang de semblables substances bac- 
téricides. 

Au point de vue chimique, M. Pfeiffer range ces substances 
parmi les diastases, et les distingue des matiéres bactéricides non 
spécifiques du sang, étudiées antérieurement et d’une fagon 
détaiilée par plusieurs auteurs. 

Mes recherches m’ont montré qu’en effet, dans des périodes 
déterminées du cours de la fiévre récurrente, il apparait dans le 
sang des malades des substances bactéricides trés actives. On 
peut facilement s’en convaincre a l’aide d’un procédé des plus 
simples. 

Sur une lamelle de verre, on dispose eton mélange ensuite 
deux gouttes de sérum des deux sangs dont on veut examiner 
action mutuelle : par exemple le sang d’un singe a diverses 
phases dela fievre récurrente, et celui d’un malade. Ces deux sangs 
sont recueillis purement, par les méthodes ordinaires, dans une 
pipette stérilisée ot1 on les laisse se coaguler: aprés coagulation, 
on en aspire le sérum dans une autre pipette stérilisée, et c’est 
avec celle-ci qu’on en insuffle une goutte’sur la lame de verre. 

Le sérum ainsi obtenu, et provenant du sang retiré pendant 
la période de l’accés, renferme d’autant plus de spirilles quill y 
en avait plus dans le sang avant la coagulation. Le sang pris pen- 
dant l’apyrexie ne contient pas de spirilles. 

_ Pour observer les propriétés bactéricides de ce dernier, on 
mélange les deux gouttesa l’aide d’une baguette de verre sléri- 
lisée, et on recouvre le tout d’une lamelle flambée, de fagona avoir 
une couche mince ne dépassant pas les bords de la lamelle. On a 
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soin ensuite d’enduire de cire Jes bords de cette derniere, afin 
d’éviter la dessiccation‘. 

Quelques-unes de ces préparations sont laissées Ala tempéra- 
ture de la chambre, d’autres portées a l’étuve a 37°. On les 
examine toutes les heures d’abord, a intervalles plus longs 
ensuite, jusqu’au moment ot on constate la cessation des mouve- 
ments et la mort des spirilles. 

Dans le sérum qui les a apportés, dans un mélange de ce 
sérum avec du sérum normal, ces spirilles vivent longtemps, et 
quatre expériences m’ont donné 160 heures pour leur durée de 
vie moyenne. Dans le mélange avec le sérum d’un malade qui 
vient de subir un accés de la fiévre récurrente, tous les spirilles 
sont devenus immobiles, renflés et, en un mot, complétement 
modifiés a partir d'une demi-heure ou d’une heure a la tempéra- 
ture de 37°, et au bout de 2a 4 heures a la température ordinaire. 
On ne peut donc pas douter de leur destruction. 

Cette démonstration n’est probapte pourtant que pour les 
les formes végétatives bien connues des spirilles. Elle ne dit rien 
au sujet de leurs formes plus stables ou bien de leurs germes, 
dont existence est indiscutable. 

On peut, en revanche, par cette méthode, arriver a évaluer, 
en gros, la puissance bactéricide du sérum du sang ou plus géné- 
ralement du liquide qu’on fait agir sur Je sérum chargé de spi- 
rilles. Il suffit de comparer a la durée moyenne de la vie des 
spirilles dans leur sérum, leur durée dans le mélange, et de 
prendre le rapport de la premiére a la seconde. 

Par exemple, le mélange de sérum normal au sérum a spi- 
rilles laisse vivre les spirilles 160 heures. Un autre sérum les 
tue au bout de 80 heures. Sou coefficient sera donc de 2+ Il 
aurait été de 60 si le mélange avait tué les spirilles en 160 mi- 
nutes. Nous appellerons A le coefficient ainsi détermineé, et nous 
écrirons Ac. ou Ae. suivant qu’il se rapporte a la température 
de la chambre ou 4 celle de l’étuve. ' 

ll est clair que ce coefficient est seulement approximatif. Il 
ne tient pas compte de la diversité de composition des sérums 


1, Je préfére ce genre de préparation a celui de la lame creuse, parce que 
dans ce dernier cas on ne peut observer les mouvements des spirilles qu’aux 
bords de la préparation, tandis qu’au centre cet examen est empéché par les 
globules rouges du sang, dont le nombre est parfois assez grand 
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de personnes différentes: il suppose que les gouttes qu’on 

“mélange sont toujours égales; enfin, comme les observations 
sont forcément espacées quelquefois par l’intervalle d’une nuit, 
on ne connait d’ordinaire pas exactement la durée de la survie 
des spirilles. Ils peuvent aussi quelquefois mourir en quelques 
ininutes et étre comptés comme ayant vécu une heure, si la pre- 
mitre observation n’a lieu qu’au bout de ce temps: mais les 
variations de ce coefficient n’en sont pas moins intéressantes a 
suivre, a cause de leur ampleur. 

Nous avons dit gu’on pouvait les suivre a la température de 
la chambre ou a celle de l’étuve. ‘ 

Les propriétés hactéricides du sang sont plus manifestesa37°, 
et apparaissent parfois a l’étuve alors qu’elles ne sont pas appré- 
ciables 4 la température ordinaire. Ce fait explique les résultats 
négalifs, obtenus par M. Metchnikoff dans ses recherches sur les 
propriétés bactéricides du sang pendant la fiévre récurrente, 
Ein mélangeant le sang du singe contenant des spirilles avec son 
volume du sang pris pendant la crise, et par conséquent sans 
spirilles, M. Metchnikoff a constaté que les microbes restaient 
mobiles pendant 7 heures. Cela ne prouve pas l’absence des 
subtances bactéricides dans le sang examiné, parce que c’est 
ala température de l’organisme qu'il faut expérimenter, si l’on 
veut démontrer la présence d’une petite quantité de substance 
bactéricide, suffisante pourtant pour produire la crise de la 
maladie, 


OBSERVATIONS SUR LES PROPRIETES BACTERICIDES DU SANG DE L’ HOMME ET 
DU SINGE ATTEINTS DE LA FIEVRE RECURRENTE 


+ 


Mes premiéres observations, d’accord avec celles de M. Engel, 
m’ont montré que la durée dela vie des spirilles dépend du 
moment ou a été prélevé le sang: plus la crise est proche et 
plus la vie des microbes est courte. 

Sur 17 expériences, 11 se rapportent a la recherche sur la 
durée de la vie des spirilles dans le sang, pris pendant les deux 
premiers jours de l’accés. Les six derniéres observations ont 
trait a la survie des spirilles dans le sang, retiré pendant les 
jours suivants jusqu’a la crise. La durée moyenne de la vie des 
microbes exprimée en heures est de 147 (Ae = 4,1) pour la pre- 
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miére série d’expériences; elle n’est que de 80 heures pour la 
seconde (Ac = 2,0). 

Ce n’est. pas la température élevée qui, dans c ce cas, détruit 
les spirilles; car, dans le mélange avec le sang « apyrétique », la 
mort des microbes survient quelquefois en moins d’une heure, 
tandis qu’elle ne se produit qu’en 6 & 8 jours’ dans l’expérience 
de contréle faite avec du sang pris pendant l’accés. Dans ce cas, 
on ne peut également pas attribuer la destruction des microbes 
a Vaction des phagocytes, parce qu’elle se fait dans le sérum, 
privé d’éléments cellulaires. Ce phénoméne ne s’explique pas non 
plus parJ’influence des produits de la vie des spirilles : c’est ce que 
démontrel’expérience du tableau VII dans laquelle du sang pris 
pendant la fausse crise, sang ow les spirilles ont végété abon- 
damment et sont morts ensuite au bout de trois jours, abrége a 
peine la vie des spirilles du sang auqucel on le mélange. La des- 
truction des microbes par le sang « apyrétique » n’admettait 
dés lors qu’une seule hypothése : la formation dans lorganisme 
de substances bactéricides spécifiques, due a l’infection. 

Nous reviendrons dans le chapitre suivant sur les substances 
bactéricides du sang, sur leur nature et leur rdle dans!’immunité 
des maladies infectieuses. Nous ne nous occuperons pour le 
moment que de leur action sur les spirilles dans les diverses 
phases de la fiévre récurrente chez ’homme et le singe. 

Il résuite des observations faites sur qualre personnes saines, 
n’ayant eu jamais la fievre récurrente (Voir tableau VI-VIII.) 
gue ja durée moyenne de la vie des spirilles dans leur sang est 
de 160 heures 4 la température de la chambre. En prenant ce 
nombre comme base du coefficient A, nous trouvons que le 
coefficient bactéricide du sang s’augmente quelque peu pendant 
la marche de la fiévre et, d’aprés 17 observations, atteint en 
moyenne le chiffre de 1,5. Nous voyons qu'il augmente principa- 
lement pendant les derniers jours de l’'accés et atteint 2,0, durant 
les deux jours précédant Ja crise. 

Il est évident que Vinfection de l’homme par la fiévre récur- 
rente ne peut survenir qu’en |l’absence des substances bactéri- 
cides du sang. L’organisme élabore ces substances pendant toute 
la période fébrile, mais tant que leur quantité n’éléve pas au- 
dessus du chiffre 2,0 la valeur de Ac, l’accés de fiévre dure et 
les spirilles sont présents dans le sang, bien que leur-nombre 
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puisse étre diminué. Une seule fois, j’ai constaté la présence de 
quelques spirilles dans un sang, pour lequel Ac atteignait 4,0. 
C’était un cas de fausse crise chez le malade M.; 24 heures apres 
Vexpérience, la température commenga a s’élever et atteignit 
39° au bout de 48 heures. Généralementle coefficient atleint son 
maximum pendant la crise méme et le premier temps qui suit, 
de’ sorte qu’au bout de quelques heures, ou tout au plus de 
24 heures, le coefficient peut s’élever de 2 89 (moyenne de 
5 observations). 

Cette accumulation graduelle des substances immunisantes 
dans l’organisme rappelle celle que M. Ehrlich a constatée 
pour les substances antitoxiques dans ses essais d’immunisation 
contre l’abrine. Ces mémes recherches autorisent également a 
admettre une accumulation prompte, subite, des substances bac- 
téricides du sang pendant les crises de la fiévre récurrente. 
Mais en admettant ce fait et la phagocytose, dont le réle actif 
dans la fiévre récurrente a été prouvé par MM. Metchnikoff (8) et 
Soudakevitch (9), comment expliquer les rechutes de la fiévre ? 

En réponse a cette question, on peut supposer que les sub- 
stances bactericides du sang, apres avoir atteint un certain 
niveau, commencent a affaiblir les spirilles, 4 ralentir leurs 
mouvements et a les éliminer en les jretenant dans les organes 
internes, comme M. Wyssokovitch (10) l’a vu pour tous les 
microbes affaiblis. C’est a partir de ce moment que commence, 
principalement dans la rate, l’action des phagocytes, qui sont 
aptes alors a englober les spirilles encore vivants, mais immo- 
biles ou peu mobiles. 

Cette destruction des spirilles, qu’on constate a la fin de 
Yaccés, est confirmée par plusieurs faits : 1° Sous l’action du 
sérum bactéricide, les mouvements des spirilles s’affaiblissent et 
disparaissent peu a peu complétement; 2° les spirilles minces, 
homogénes et flexibles, deviennent renflés, granuleux, peu 
spiralés et subissent en peu de temps une destruction complete. 
On trouve bien quelques spirilles tres mobiles et normaux dans 
Je sang pendant toute Ja durée de l’accés, mais ces spirilles, 
s’élant probablement développés au moment de la prise du sang 
n’out pas encore eu le temps de subir Vinfluence bactéricide. di 
sang; 3° plusieurs savants signalent différentes modifications 
morphologiques des spirilles dans le sang. Ainsi, par exemple, 
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M. Mamourowsky (11) décrit des spirilles dégénérés en chapelet, 
dont le nombre augmente & chaque nouvel acces. 

Mais, malgré l’influence destructive des substances bactéri- 
cides et l’action des phagocytes sur les spirilles, l'apyrexie, qui 
survient apres la 1" crise, ne dure pas plus de quelques jours 
et aboutit a la rechute de la maladie. 

C’est probablement que la destruction des spirilles n’a pas 
été suivie de celle de leurs germes qui peuvent donner, dans 
des conditions favorables, une nouvelle génération et, par con- 
séquent, une rechute de la fiévre. 

Mais quelles sont ces conditions favorables? Les preuves 
manquent pour affirmer que les phagocytes, capables d’englober 
les spirilles les premiers jours de l’'apyrexie, deviennent: ineffi- 
caces vis-a-vis de ces mémes microbes vers |’époque de la rechute. 
Mais l’alfaiblissement du pouvoir bactéricide du sang aprés la 
crise est indiscutable; j’ai vu que la valeur de Ac, qui est de 89 
pendant la crise et les premiers jours apres celle-ci, tombe jus- 
qu’a 7, 6 (moyenne de 10 observations, faites pendant ]’apyrexie a 
partir du 2° au 14° jour). Le coefficient le plus bas, Ac = 3,0 a 
été observé le 14° jour du 3° acces. (Voir tableau VIII.) 

L’abaissement du coefficient est tres lent au début de l’apy- 
rexie, mais il devient rapide a l’approche de l’accés. 

La formation des substances bactéricides du sang pendant la 
crise, de méme que leur disparition a l’approche de chaque acces, 
sont également « critiques » dans cette maladie particuliére. 

Le coefficient du sang de S... est de 67 aprés 24 heures (IV), 
et descend a 48 au bout de 8 jours (VII). 

De méme pour J... (IX et X), le coefficient tombe de 50, 48 heu- 
res avant la 3° crise, a 1 au commencement de cette crise, c’est- 
a-dire au moment de l’apparition des spirilles et de l’élévation 
de la température. 

I] est clair que chaque nouvel accés ne survient qu’avec la 
disparition presque complete des propriétés bactéricides du sang, 
et que chaque nouvelle crise n’a lieu que lorsque la quantité des 
substances bactéricides du sang devient considérable. J'ai réussi 
plusieurs fois 4 prédire une élévation de la température lorsque 
je remarquais que le coefficient était assez faible, et je suis con- 
vaincu qu’il sera aisé aux praticiens de prédire les rechutes de la 
fidvre d’aprés l’examen systématique du sang des malades. 


638 -. ANNALES DE L/INSTITUT PASTEUR. ; . 


Comment se fait maintenant la guérison complete? Comme 
nous ne connaissons pas d’autres moyens de défense de l’orga- 
nisme que le pouvoir bactéricide du sang et la phagocytose, nous 
sommes obligés d’admettre que les substances bactéricides 
deviennent de plus en plus stables, et l’action des phagocytes 
de plus en plus efficace. ; | 

Cette explication est confirmée par tous les fails chiniques'e et 
expérimentaux connus a présent. 

Les données cliniques nous disent que la durée des acces 
successifs va en diminuant, et celle des périodes d’apyrexie en 
augmentant. M. Motschoutkowsky a trouvé, par exemple, 
d’aprés 148 observations, pour la durée des acces et des 
apyrexies, les chiffres suivants, exprimés en jours. 


I il Ul Iv Vv 
Accés 6 8/4 Be 8 a ~ P1782 a 878 
Apyrenie 5 1/k 4 A/6 9 10 4/2 


On peut, dans une certaine mesure, comparer les accés suc- 
cessifs de la fievre récurrente & une série d'injections immuni- 
santes du virus. A chaque nouvel accés, les cellules del’organisme 
élaborent rapidement et en plus grande quantité leurs substances 
hactéricides,,qui persistent davantage, de sorte que les acces 
deviennent plus courts et les apyrexies plus longues. Au bout de 
quelques acces, l’organisme finit par élaborer constamment une 
quantité de substances bactéricides suffisante pour le préserver 
contre une réinfection. Cependant, il faut remarquer que cette loi 
doit rencontrer des exceptions, dépendant de la différence des 
organismes alteints, exceptions que la clinique a relevées. 
(Obermeier, Bliesner, Birch-Hirschfeld, Heidenreich, coy 
et Langovoy) (12). 

Quant a la réinfection de la fiévre récurrente, elle résulte de 
la stabilité plus ou moins grande de limmunité acquise. 

Nous avons eu l'occasion d’observer deux malades longtemps 
apres leur guérison. Un cas se rapporte a un garcon du labora- 
loire (Nicolas, série VIL), observé au point de vue du pouvoir 
bactéricide de son sang, 20 mois aprés la guérison de sa fievre 
récurrente. Le coefficient obtenu était de 2,6. 

Dans le second cas, encore plus intéressant, il s’agissait 
d'une surveillante E., ayant supporté deux fois la fiévre récur- 
rente, constatée par examen microscopique : elle eut deux 
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acces au mois de septembre de 1892, et un accés au mois d’avril a 
de 1894. Le coefficient bactéricide de son sang était de 58 
en 1896. (Tableau IX.) ; 


: L’organisme ayant eu la fievre récurrente devient donc apte 

a élaborer des substances bactéricides durant des mois et méme 

3 des années. C’est ce que montrent aussi les cing cas de réinfec- : 
{ tion décrils par Lilten (13), ou on n’observait qn’un seul acces au 

F lieu de deux, trois et plus, qu’on observe ordinairement pendant E 
. la premiere infection. 

d Les observations de MM. Carter, Koch, Metchnikoff et Tictin, 

démontrent que le méme fait se présente pour les singes, et que 

ces animaux supportent plus facilement la réinfection que la 

q premiere infection. Cela prouve qu’une premiere atteinte de la 

F fievre récurrente crée chez le singe, ainsi que chez l’homme, 

} une immunité plus ou moins durable. 

3 Les expériences suivantes, faites sur un singe, prouvent une 

fuis de plus, avec une grande évidence, que |’infection de la 

4 fievre récurrente, la cause de la crise et de limmunité contre 

cette maladie dépendent de la présence des substances bactéri- 

cides de l’animal. 

3 

| 


Le 14 mars, on inocule a un singe de petite taille (macacus 
nemestrinus, femelle, pesant 3,700 grammes) quelques gouttes de 
sang contenant des spirilles. Le 16 mars, des spirilles apparais- 
seni dans son sang, et la température s’Cléve a 39°,6. Quoique la 
. température baissat tous les matins jusqu’a son degré normal, 
| le nombre des spirilles augmente ensuite toujours. Le soir du 
18 mars, la température atteignit son maximum, 40°,1. C’est 
. dans la nuit du 18 au 19 que la crise survint, et le matin la 
température tomba jusqu’a 37°,8. 

Le coefficient du pouvoir bactéricide était avant ]’expérience de 
1,0 & la température ordinaire et de 0,5 a la température de 
Vétuve ; il commence a s’élever aprés l’expérience et alteignit 6,4 
a la température de l’étuve. Le coefficient & la température ordi- 
naire resta d’abord sans changement appréciable : le lendemain 
il monte jusqu’a 1,2, celui de l’étuve était de 22,5. Ce dernier 
baissale 19 mars jusqu’a 2,0, tandis que le coefficient dela tem- 
pérature ordinaire monte a 45,0. Le lendemain, le coefficient de 
Vétuve était de 70,0 et celui de la chambre a 45,0. (Voir 
tableau X.) 
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Il résulte de cette expérience que les substances bactéricides 
ne commencent a se former et a s’accumuler dans le sang qu’a 
l’'apparition de la fidvre récurrente, et que l’abaissement « critique » 
de la température correspond a |’augmentation prompte, « cri- 
lique » de la quantité de ces substances dans le sang. 

Les recherches poursuivies sur le sang du méme singe 
démontrérent que, dés le 23 mars, le coefficient bactéricide tomba 
considérablement; il était de 1,8 4 la température ordinaire et 
de 11,0 acelle de l’étuve. Le 1% avril, le coefficient a la tempéra- 
ture de lachambre était de 1,5, celui de la température del’étuve 
de 6.4. 

Malgré ce coefficient comparativement bas, le singe ne prit pas 
une seconde fois la fiévre récurrente, bien que les injections 
sous-cutanées fussent répélées trois fois : le 1°, le 6 et Je8 avril. 
On fit le 10 avril une injection intraveineuse de 12-15 gouttes de 
sang défibriné contenant des spirilles, et dilué dans 1,5 c. c. de 
la solution de Na Cla 0,6 0/0. Lesangretiré le 13 avril dela méme 
veine (son volume était de 42 c. c.) servit aux expériences de 
la sérothérapie sur des singes; son coefficient a la température 
ordinaire élail de 2,0 et celui de l’étuve de 10,0. 

Les expériences. qui viennent d’étre ciltées démontrent une 
fois de plus qu il suffit que l’organisme ait subi une seule fois 
la fiévre récurrente, pour étre protégé contre une réinfection, 
méme si le coefficient bactéricide du sang est comparativement 
faible (il est au moins 35 fois plus faible que celui qu’on observe 
pendant les crises de la maladie). 


SUR LORIGINE DE L'IMMUNITE NATURELLE DES ANIMAUX CONTRE 
LA FIEVRE RECURRENTE 


Le réle des substances bactéricides du sang dans la crise 
et la guérison complete de la fiévre récurrente étant bien 
démontré pour homme et le singe, sensibles & cette maladie, 
il était tout naturel de se demander si ]’organisme des animaux 
réfractaires a la fievre récurrente ne possede pas aussi de stmn- 
blables substances bactéricides ? 

Les recherches, faites 4 ce propos, ont démontré que le coef- 
ficient du sang du chien est Ac = 2,6 (moyenne de 3 observa- 
tions); celui du lapin = 1,3; celui de Voie et du cheval = 1,0. Le 
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sang du rat, de Ja souris blanche et du cobaye a également un 
coefficient plus faible que celui du chien. Le degré du pouyoir 
bactéricide de ce dernier nous explique bien sa résistance & la 
fievre récurrente, mais comment se rendre compte de I'état ré- 
fractaire des autres animaux? 

Afin d’élucider cette question, j’ai fait quelques expériences, 
analogues 4 celles qui furent faites par M. R. Pfeiffer sur des 
animaux immunisés contre'le vibrion cholérique. 

On injecte dans le péritoine d’un cobaye neuf 2c. c. de 
bouillon de beeuf stérilisé ; on injecte en méme temps a un 
autre cobaye quelques goultes de sang, contenant des spirilles, 
et diluées dans la méme quantité de bouillon. 

Au bout de 10 minutes on retire al’aide de pipettes stérilisées 
quelques gouttelettes des liquides injectés, et on en observe le 
pouvoir bactéricide. 

Ilrésulte de cet examen que dans la premier cas le coefficient 
est Ac = 1,0, tandis que dans le second cas il est Ac = 1,4. 

(Voir tableau XVI.) 

Il faut remarquer que le sang, qui contenait des spirilles au 
moment de l’injection, nen contient plus quand on le retire et 
Vexamine. Tous les spirilles sont retenus dans lorganisme du 
cobaye soit par une coagulation du sang, soit par la phagocytose 
ou d’autres causes inconnues. Je n’ai pas fait de recherches 
a ce sujet, lebut de mon travail étant surtout d’étudier le pouvoir 
bactéricide des*humeurs de l’organisme. 

Eninjectant les deux liquides ci-dessus sous la peau des chiens, 
on obtient des résultats encore plus surprenants, et qui prouvent 
que lV’organisme élabore des substances bactéricides ex tempore, 

_ juste au moment ou ilse trouve en présence du virus. In effet, le 
coefficient bactéricide du sang d’un chien, qui n’était que de 1,4 
4 lasuited’inoculation du bouillon seul, monta jusqu’a 16 apres 
Vinjection du bouillon contenant des spirilles. 

Les observations qui viennent d’étre citées démontrent done 
que l’immunité provient non du pouvoir bactéricide du sang, mais 
de la propriété de l’organisme d’élaborer des substances bacté- 
ricides & mesure que cela lui est nécessaire. Le pouvoir bactéri- 
cide du sang peut faire normalement défaut, pourvu que lorga- 
nisme soit capable d’élaborer des substances bactéricides 
suivant le moment et l’endroit ou le virus a pénétré. 
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La formation des substances bactéricides du sang des ani- 
maux réfractaires a la fitvre récurrente représente ainsi une 
certaine analogie avec le « phénoméne de Pfeiffer », c’est-a-dire 
avec les phénomenes de l’immunité locale, étudiés par 
M. Pfeiffer sur des animaux immunisés artificiellement. 

A quoi attribuer la différence dans la formation des subs- 
tances bactéricides chez les animaux naturellement et artificiel- 
ment réfractaires ? f 

Les substances bactéricides de l’organisme semblent se 
former principalement 1a ow se trouvent les Spirilles, et dés lors 
des injections réguligrement poursuivies de spirilles dans le 
systéme circulatoire des animaux réfractaires a la fievre récur- 
rente devront provoquer les propriétés bactéricides du sang de 
ces derniers. C’est ce que montrent les expériences que j’ai 
faites & ce sujet sur des chiens et des chevaux. 

On a injecté & un chien, dans la veine de l’oreille, du sang 
contenant des spirilles; a la suite de cette injection, le sérum 
de ce chien acquit un pouvoir bactéricide trés marqué : nolam# 
ment, il tuait les spirilles au bout d’une a deux heures a la 
température de |’étuve; le pouvoir bactéricide se manifesta 
méme dans la dilution du sang a1: 100 au moyen d'une solu- 
tion de NaCl a 0,6 0/0. 

Le 44 juin 1896 on inocula a un autre chien 20°25 gouttes 
de sang contenant des spirilles et diluées dans 50 c.c. de la 
solution physiologique de NaCl. ‘ 

La températufe monta le soir, de 38° 4 38°,7; puis, elle 
commenga 4 tomber et devint normale le 15 juin. On répéta le 
lendemain l’injection du sang contenant des spirilles dans la 
veine de l’oreille gauche. La température monta le soir jusqu’a 
39° pour devenir normale le 18. L’injection du sang renfermant 
des spirilles fut faite une troisieme fois, avec cette différence 
qu’on dilua le méme volume de sang dans 2c. c. de la solution 
physiologique de NaCl. 

Les recherches sur les propriétés bactéricides du sang de ce 
chien donnérent les résultats suivants : le coefficient du pouvoir 
bactéricide est de Ac = 1,0 avant, et de Ac = 86 apres Vexpé- 
rience. 

Le 27 mai on inocula sous la peau d’un cheval, immunisé 
contre la toxine dipthérique, au moins 30 gouttes de sang conte- 
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nant des spirilles. La température s’éleva le méme jour de 38° A 
38°,3; elle devint normale le lendemain (37°,9-38°). Le 29 mai on 
inocula au méme cheval, dans la veine jugulaire,la méme quan- 
tité de sang renfermant des spirilles, et dilué dans 100 c. c. de la 
solution physiologique de NaCl. L’inoculation fut faite avec 
toutes les précautions usuelles de l’asepsie et, néanmoins, la 
tempéralure monta le soir du méme jour jusqu’a 40°,1. Elle 
touche le lendemain matin & 38°,3 pour devenir ensuite nor- 
male. Malheureusement les circonstances m’ont empéché 
d’examiner le sang au point de vue de la présence des spirilles 
pendant le maximum de la température. La recherche sur le 
pouvoir bactéricide du sang de ce cheval démontra que le coeffi- 
cient en étaitde Ac = 4,3 avant expérience; il était de Ac= 5,6 
immédiatement apres Vinjection intra-veineuse, et atteignit au bout 
de 3 semaines le chiffre 129,0. 

Les expériences ci-dessus citées prouvent qu’au moyen des 
injections intra-veineuses on peut rendre bactéricide le sang des 
animaux réfractaires a la fievre récurrente. Ce fait aune grande 
importance pratique, car il rend possible d’obtenir de grandes 
quantités du sérum bactéricide. Le pouvoir curatif d'un tel 
sérum pourra étre porté au plus haut degré d’efficacité, lorsqu’il 
nous sera possible d’obtenir une culture des spirilles- d’Ober- 
meler. 


PROPRIETES DES SUBSTANCES BACTERICIDES DU SANG DANS 
LA FIEVRE RECURRENTE 


L’étude des propriétés bactéricides du sang, faite d’abord 
par M. Fodor, puis de plus prés par MM. Nuttal, Nissen, et 
d’autres savants du laboratoire de M. Flugge, a été mise en 


rapport par MM. Emmerich et Behring avec l’immunité natu- 


relle ainsi qu’artificielle. 

Je ne veux pas faire (historique étendu de la question, et 
n’en expose que quelques cétés spéciaux. 

On sait que M. Buchner considérait les substances bactéri- 
cides du sang comme des albumines trés voisines des diastases, 
a cause de leur instabilité vis-a-vis de la chaleur et de la dialyse 
qui en élimine les sels. : 

M. Buchner leur donna le nom d’alexines et admit qu’ellvs 
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ont un certain degré de spécificité, parce que chaque sérum 
bactéricide n’a d’influence nocive que sur une espéce déter- 
minée de microphytes (415). 
Comme on le sait, M. Emmerich a le premier utilisé les 
propriétés bactéricides de l’organisme dans un but thérapeu- 
tique. Il démontra que des quantités énormes des bacilles du 
rouget de pore périssent,sous l’influence des substances bactéri- 
cides, qui se forment dans les organismes immunisés. Le réle 
de ces substances a été mis en doute tant 4 l’égard du bacille du 
rouget de pore qu’a l’égard des autres agents pathogénes. 
C’est qu’en réalité on ne trouve pas toujours un rapport direct 
entre les propriétés bactéricides du sang d’un animal et son 
immunité contre un virus déterminé. Ainsi, un animal, dont le 
sang ne jouit pas de pouvoir bactéricide vis-a-vis d’un certain 


virus, lui est néanmoins réfractaire, et, vice versa, le sang qui 


est bactéricide vis-a-vis d’un virus ne protege pas toujours l’ani- 
mal'contre ce virus. 

Telles étaient, dans leurs traits généraux, nos connaissances 
sur les substances bactéricides du sang, quand tout derniére- 
ment M. Pfeiffer démontra leur réle dans lorganisme méme 
des cobayes immunisés contre le yibrion cholérique et celui de 
la fiévre typhoide. Nous avons (léja dit que M. Pfeiffer généra- 
lisa ce phénoméne et en fit la loi fondamentale de Vimmunité. 

Le premier fait qui caractérise le « phénoméne de Pfeiffer », 
cest la destruction prompte du virus (en quelques minules par- 
fois) dans l’organisme des animaux immunisés ou qui ont recu 
préalablement une dose préventive du sérum d’un animal 
immunisé. 

D'aprés M. Pfeiffer, cette destruction survient sans inter- 
vention immédiate des phagocytes, et ne s’observe que dans 
Yorganisme méme de l’animal. Le sérum, tel qu’il est dans 
Porganisme des animaux immunisés, ne posséde pas de fortes 
propriétés bactéricides, mais les substances immunisantes, les 
antikérper, qu'il contient, amenent la formation de, substances 
bactéricides, et ce phénomene n’a lieu que dans Vorganisme. 

fl résulte done des expériences de M. Pfeiffer, que les 
substances bactéricides ne sont pas de simples mélanges ou des 
combinaisons chimiques des matiéres toxiques, présentes dans 
les cultures, et des substances immunisantes. L’organisme 
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méme participe a la formation de ces matiéres, de sorte que si 
on introduit des matitres immunisantes, diluées dans du 
bouillon, dans le péritoine d’ud cobaye neuf, on en peut retirer 
au bout de 20 minutes un liquide possédant déja un pouvoir 
bactéricide assez marqué. C’est seulement dans ces conditions 
qu’on peut observer hors de Vorganisme ce .phénoméne, que 
M. Pfeiffer considére comme tout a fait spécifique (17). 

Les principaux caractéres de ce phénomeéne sont que: 1° les 
substances bactéricides ne se trouvent pas naturellement accu- 
mulées dans l’organisme et ne s’y forment que pendant l’in- 
fection, qu il sagisse dune immunité active ou passive des 
animaux; 2° ces substances baciéricides se distinguent par une 
spécificité si bien prononcée, que M. Pfeiffer et M. Gruber (18) 
ont proposé de Lutiliser dans le diagnostic des bacilles du cho- 
léra et de la fievre typhoide. En proposant ce moyen, les auteurs 
mentionnés se basaient sur ce fait, quun sérum bactéricide ne 
manifeste ses propriélés qu’a l’égard du virus contre lequel 
animal a été immunisé. 

Les substances bactéricides dont j’ai réussi 4 démontrer la 
présence pendant la fiévre récurrente ressemblent sous beaucoup 
de rapports a celles qui se trouvent dans d'autres maladies 
infectieuses. : 

On voit, d’apres les tableaux VI et VIII, que le sérum bacté- 
ricide perd complétement son efficacité a l’égard des spirilles 


aprés un chaaffage a 60° pendant cing minutes ou & 52° pendant — 


une demi-heure. 

Les substauces bactéricides de la fiévre récurrente, de méme 
que les antitoxines et les substances immunisantes, mani- 
festent leur activité bien qu’étant trés diluées. Ainsi, on voit au 
tableau XIII, que le sérum, pris 4 un malade (A...) au bout de 
24 heures aprés le 3 accés et dilué : 41/100, posséde le coeffi- 
cient bactéricide Ac = 70; s'il est dilué a 1/300 le coefficient 
est de Ac = 46,7 et de 23, 3 s'il est dilué a 1/1000. 

Dans un autre cas (il s’agit du sérum pris @ la surveil- 
lante EK... au bout de deux ans aprés la réinfeclion), le sérum 
manifeste encore un pouvoir bactéricide s’il est dilué & 4/300. 
Enfin, les substances bactéricides, de méme que les antitoxines, 
sont éliminées par les organes sécrétoires de l’organisme. On n’a 
fait, & ce propos, qu'une seule expérience, qui donna des résul- 
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tats positifs. On prend l'urine d’un malade, qui vient de subir 
un accés de la fitvre récurrente et dont le sang posséde des pro- 
priétés bactéricides. On la traite de la fagon suivante : on 
Valcalinise légerement, en en fait ensuite bouillir une partie, 
en laissant l’autre sans changement; puis, on examine les deux 
parties de’ Purine au point “de vue de leurs propriétés bactéri- 
cides. 

La partie non bouillie posséde le coefficient Ac= 3,7, tandis 
que pour urine chauffée Ac= 2,4. : 

M. Ehrlich a démontré l’élimination des antitoxines par la 
elande mammaire; ainsi, par exemple, la présence de!’ antiabrine 
et l’antiricine (19) a été coustatée dans le lait. Notre expérience 
prouve qu’il en est de méme pour les substances bactéricides 
du sang. , 

La formation des substances hactéricides pendant la fiévre 
récurrente présente des particularités curieuses. 

Comme M. Emmerich I’a constaté, les propriétés bactéricides 
du sang des animaux, immunisés contre le bacille du rouget 
du pore, ne sont que faiblement prononcées hors de l’orga- 
nisme. M. Pfeiffer a obtenu le méme résultat dans ses observa- 
tions sur le sang des animaux immunisés contre le vibrion 
cholérique. On ne peut pas en dire autant de la fievre récurrente. 
Les propriétés bactéricides du sang de homme et du singe, 
atteints de la fiévre récurrente, sont trés prononcées hors de 
Vorganisme. : 

La destruction des microbes in vitro, en dehors de |’activité 
cellulaire, a été prouvée aussi par MM. Metchnikoff (20) et Bor- 
det (21) & Végard du vibrion cholérique; par ‘conséquent, la 
loi @immunité signalée par M. Pfeiffer (d’aprés laquelle la 
formation et l’activité des substances bactéricides spécifiques 
ne se manifestent que dans l’organisme), ne peut pas étre géné- 
ralisée. 

Il nous reste 4 examiner encore & quel point les substances 
bactéricides sont spécifiques. 

La mort des spirilles peut étre provoquée par les corps 
chimiques les plus différents. Nous savons que la glycérine, 
Viodure de potassium, l’acide salicylique, etc., détruisent plus 
ou moins rapidement les spirilles. La durée de leur vie en 
dehors de l’organisme diminue, comme il résulte de mes expé- 
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riences, si l’on ajoute au sang une solution de chlorure de 
sodium ou de bouillon de peptone 42 0/0, du blanc d’ceuf a la 
méme dilution, de la nucléohystine, retirée du thymus de veau. 
Le coefficient bactéricide du sang atteint son maximum, 4-5, 
en présence d’une solution de peptone ou de nucléohystine, 
tandis qu’iJ n’est que de 1-1,5 si le sang est mélangé aux autres 
substances ci-dessus mentionnées (tableau XI-X VI). Les spirilles 
d’Obermeier sont aussi détruits au bout de peu de temps dans 
les cultures du streptocoque, du vibrion cholérique, du bacille 


 pyocyanique; mais le pouvoir bactéricide du milieu, ot végetent 


les microbes étrangers, est tres faible comparativement a celui 
du sang apyrétique, pris pendant la fiévre récurrente. 

Ce dernier ne manifeste son pouvoir bactéricide qu’a l’égard 
des spirilles d’Obermeier, tandis que plusieurs autres especes 
microbiennes (streptocoque de lérysipéle, bacter. coli commune, 
bacille du choléra asiatique, bacille pyocyanique), non seule- 
ment n’y périssent pas, mais y prospérent tres bien. On en a la 
preuve dans l’expérience que nous allons décrire. 

On prend quelques tubes contenant: 1° du sérum d’un singe 
normal; 2° du sérum immunisant; 3° du bouillon de bceuf 
peptonisé. On ajoute dans quelques-uns 3 gouttes de sérum 
apyrétique de l’homme, chauffé préalablement a 60° C. pendant 
dix minutes et privé, par conséquent, de ses propriétés bactéri- 
cides. On ajoute dans les autres tubes 3 gouttes de sérum, qui 
tue les spirilles au bout d’une demi-heure. On ensemence tous 
les tubes avec les microbes ci-dessus nommés, et on les place a 
l’étuve pour 24 heures. Tous les tubes donnent alors des cultures 
également abondantes : ceux qui contiennent du sérum bactéri- 
cide aussi bien que ceux qui contiennent du sérum chauffé. On 
a remarqué seulement que le bacille pyocyanique, ayant poussé 
avec une abondance égale dans les deux sortes de tubes, n’a 
pas donné de pigment dans le mélange du sang avec le sérum 
non chauffé, tandis que sa culture en présence du sérum normal 
était d’un vert bleu vif. La pureté des cultures ful démontrée par 
les examens microscopiques. 

Done, il faut admettre qu'il se forme dans le sang, pendant 
la fiévre récurrente, des substances bactéricides spécifiques. 
Etant inoffensives pour l’organisme qui les a élaborées, elles 
manifestent leur pouvoir bactéricide lorsqu’elles ‘en ont été 
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retirées, méme. si elles sont trés diluées. Ces faits peuvent 
servir de base & une sérothérapie de la fievre récurrente. 

Jen’ai fait sur ce point qu’une seule tentative, sur des singes. 

Le 43 avril, on injecte 4 deux singes neufs, sous la peau, 
une quantité égale de sang. contenant des spirilles; l'un des 
singes (n° 2) était un pavian male, pesant 6*,5, et l'autre (n° 3), 
un résus male, pesant 2*,9. A partir de ce jour, on examine le 
sang des deux singes matin et soir. Le matin du 16 avril, on 
constate pour la premiére fois chez les deux singes la présence 
des spirilles dans le sang. Lemémejour, a 11 heures du soir, on 
injecte au singe n° 3, dont la température monte a 39°,8, 5c. c. 
du sérum du singe n° 1, dont le coefficient bactéricide était de 
Ac = 10,0. Le lendemain matin, on répéte linjection de la 
méme quantité de sérum, car la température n’avait pas baissé 
et était. de 39°,9. La crise survint dans la nuit du 17 au 48, 
c’est-a-dire 24 heures aprés la premiere et 12 heures aprés la 
derniére injection; par conséquent, la maladie ne dura que 
48 heures. 

Le nombre de spirilles dans chaque préparation de sang ne 
dépassait pas 12. Le singe de contréle fut malade pendant 
72 heures et le nombre de spirilles dans certaines préparations 
montait a 35-40. 

En poursuivant l’examen du sang des deux singes, on 
constata que chez le singe de contréle la température monta et 
les spirilles réapparurent le matin du 24 avril, c’est-a-dire cing 
jours aprés la crise. Le soir du méme jour, les spirilles ne se 
trouvaient plus dans le sang. . 

fl est hors de doute qu'il s’agissait d’une rechute chez le 
singe non traité, tandis que chez le singe traité on n’observa 
qu’un seul acces. 

Une seule expérience ne pourrait certainement résoudre a 
elle seule la question de la sérothérapie de la fiévre récurrente, 
si elle n’avait pas confirmé tout ce que nous avons constaté sur 
les malades. 

Ce qui est intéressant, c’est qu’on aurait pu prédire la 
réinfection du singe de contrdle, car l’examen du coefficient 
bactéricide du sang des deux singes démontra, le 20 avril, qu'il 
était Ac= 10 chez le singe traité et seulement Ac = 4 chez celui 


de controle. (Tabl. XV et XVI.) Ce n’est qu’aprés le second ~ 
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acces, c’est-a-dire le 25 avril, que le coefficient monte chez le 
singe de controle : il était de 10,0 et de 16,0 le 30 avril. Le 
coefficient bactéricide du singe traité n’était, le méme jour, que 
de 5,3, mais ce degré du pouvoir bactéricide suffisait néanmoins 
pour protéger l’animal d’unerechute de la maladie. 

On répéta plusieurs fois les injections des spirilles & deux 
singes, mais pas un ne reprit la maladie. L’expérience ci-dessus 
démontre : 1° que la durée du premier acces est plus courte 
chez le singe traité que celui de contrdle; 2° que tes spirilles 
sont beaucoup moins nombreux dans le sang du singe traité, et 
3° que la rechute ne survint pas chez le singe traité comme chez 
celui de controle. 

Kn général, on observe que la fiévre récurrente chez les 
singes se manifeste seulement par un acces. Quanta une éleva- 
tion dela température, notée par plusieurs auteurs (the rebound 
of the fever des médecins anglais), elle doit étre altribuée a une 
rechulte vraie, causée par la pullulation des spirilles, qui dispa- 
raissent du sang en quelques heures, de sorte que leur consta- 
lation microscopique devient tres difficile. 

Si nous ajoutons encore que nous avons traité le singe au 
moyen d’un sérum dont le pouvoir bactéricide était faible, le 
résultat obtenu prouve d’autant mieux l’action thérapeutique du 
sérum. Onpeut espérer, d’aprés l’analogie avec d'autres sérums 
thérapeutiques, que les inoculations préventives seront d’une 
efficacité encore plus évidente et améneront la disparition totale 
des acces ou au moins leur diminution en force et en nombre. 

Quelque modestes que soient ces essais de traitement de 
la fievre récurrente et de la maladie désignée sous le nom de 
typhoide bilieuse, provoquée, comme on le sait, par les mémes 
spirilles, cette tentative est d’autant plus justifiable qu'il n’y a, 
suivant Griesinger, aucun reméde contre cette maladie. Kn 
tout cas, j espere avoir montré, par ces expériences, par quel 
mécanisme agit la vis medicarix nature, pendant la fievre récur- 
rente. 
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: Voici le résumé de mes observations. De et De sont les durées de la survie 
en heures, Ac et Ae les coefficients d’activité du sang, a la température de la a 
chambre et a celle de Vétuve. ; 4 
{ Num. d’exp. Sang 4 spirilles pris: Sang bactéricide pris? De. Valeur de Ac, 
Ae I 4e" jour du 2¢ accés 0 164 1.0 re 
A 6 fev.:96 068 ans see 0 68 seeds 
a PP aa ie aes 0 68 2.4 4 
Re Je BS alo (ogee 0. 165 A ON 2 ; 
> Ul ge = ge As jour dn 26" acces ~ 93 1S See es ; 
ie 1d fev. 22 — Q — Be) — de — 3: 1733.0 be : 
ae WI Ae aege ope 0 92 1.7 4 
oe 19 fev. he Set Reid ae em 4 92.0 ’ 
2 ae 
7 lV ir — = Qe 0 89 1.8 a 
a 28 fev. de — 2 — 0 67 2.4 a 
ee AOD eae Set 8 fe R ee as entra 4 67.0 4 
a8 BO etre a DOCK MN AE Tey gece ewer 4 67.0 
= Vv sewer gee 0 92 4.7 
4 mars 4e — Qe — Ae — ge — eA 92.0 mf 
de — we — pendant crise du 3¢ 2 46.0 4 
oN ae 4e — 2 — sang de cheval 92 . AO 
ie Le ae ae chien 24 4A " 
ee, 4e — 2e — oa lapin 70 eles 
ae 4e — 2% — a oie 92 1.0 
‘ : 7 ; 
Pov VI ge — Qe — m0 190 0.8 1 
"ieee 6 mars Qe =) Qe ea Ge cee Ue Ole 2 80.0 = 
. Qe — 2e — méme sang chauffé a 600 190 1.0 : 
ae 2e — 2@ — sang de M... fausse crise 
: du 2¢ accés AT 4.0 
f 2e — 2e — sang-de S... 8¢ jour du 2e F 
aa accés 4 48.0 4 
Se 2e — 2e — sang de Nik... 166 4A _ 
Tae 2° — 2e — sang pris sur moi-méme 190 1.0 
Bey 
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+ 
Sev 
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{X 
48 mars 
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A du sang pris le 2e jour du 2¢ accés on ajoute : 


“ De. 

Rien. * 120 
Sang pris le 8e jour du 3e accés A 
Méme sang chauffé 5 min. a 600 144 
Sang & spirillesde la fausse crise du 2¢ accés 96 
Sang pris le 2e jour du 2° accés 4 
_ Sang de S... sansspirilles (acmé du 3¢ accés) 4 
Sang de Nicolas, guéri depuis 20 mois * 46 
Sang du D'B... 144 
Sang de chien 96. 

ae 


# 


A du sang pris le 3° jour du 2¢ accés on ajoute: 


Rien 94 
Sang pris le 14e jour aprés le 3° aecés 22° 
Méme sang chauffé 4520 pendant 1/2 heure 94 
Sang de l’acmé du 4¢ acces, sans spirilles 4 
Sang de S... pris le 2¢ jour du 2° accés 418 
Sang de Kond... 142 


Sang de singe Lapander, avant l’expérience 118 


> 


A du sang de R... pris le 2¢ jour du 4¢ accés, on ajoute: 


De. Ac. 

Rien 9 416 1.4 
Sang de la surveill. E... 2 fois at- 

teinte de la f. récurr. 2 58.0 

Sang de J... 8e jour ap. le 2¢ accés 2 58.0 

— 4 — 4 — 4 146.0 

Sang de chien 68 ATT 


De. 
20 


= = > 


A du sang de A... pris le 2° jour du 2° accés, on ajoute: 


Rien Nie AGA 
Sang de J..., a spirilles, début du 

3e acces ee C7 1.0 
Sang de K... crise du 4¢ accés 2 70.0 
Sang d’un singe. avant Il’inoc. 5; 

(16 mars) 144 1°0 
Id. pris le 17 a 8h. s. 141 1.0 
Id. pris le 18 48h. s. 417 1.2 
Id. pris le 19 4 10 h. m. 69 2.0 
Id. pris le 20 4 10 h. m. Bae 10,0 


24 


= = po 1 
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27 mars 


XI 
3 avril 


XIV 
48 avril 


XV 
29 avril 
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A du sang pris le 2e¢ jour du 2¢ accés, on ajoute: 


Rien 34165" 
Urine d'un malade ap. le 3° acces 45 
Méme urine bouillie 69 
Solution de sel marin 4 0.6 °/o 93 
Solution de peptone a 2 °/o dans 
NaCl a 0.6 9/o 93 
Solution de blane d’ceuf a 2 °/o dans 
NaC/ a 0.6 °/o 93 


A du sang pris le 2e jour du 2¢ accés, on ajoute : 


Rien 14 164 
Solution de sel 4 0.6 /o 140 
Sang de A. 24h. ap. 3e accés, dilué au 
1/100 d. NaCl a 0.6 °/o 2 
Id. dilué a 1/300 3 
Id. dilué a 1/1000 6 


Sang de la surv. FE... diluéau 1/100 44 
Sang de lasurv.E... diluéau 41/300 92 
Sang de la surv. E... dilué au 41/1000 440 


om aS 


4 
3 
2 
4 


1.8 


1.8 


Sang du pavian pris le 18 et contenant des spi- 


rilles 
Id. + sang du Lapander pris le 13 
Id. + méme sang dilué au 1/400 
dans sérum de cheval 


se @ 


Id. + méme sang dilué au 4/300 


Id. + méme sang dilué au 41/1000 
Id. + sang de cheval 
Id. + sang du Rhesus pris le 44 av. 


Id. + sang du Pavian — 


Sang pris le 2e jour du 2¢ accés 

Id. + sang du Rhesus, pris le 20 
Id.+ — Pavian, — 20 
Id. + — ae 88 


ld. + sang de malade, pris 24 h. ap. le 2* accés 


Id. + sol. physiol. de sel marin 


Id: + méme solution laissée10 min. dans le péri- 


toine d’un cobaye neuf. é 


Id. + méme solution laissée 10 min. dans le péri- 


toine d’un cobaye neuf immunisé contre vib. 


chol. 


34 
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XVI Sang pris le 3e jour du 2e accés 32 
2 mai Id. + sang du Pavian pris le 30 av. 2 46.0 
Id. + — Rhesus no 1 6 5.3 
Id. +° —* Rhesus no 2 8 4,0 
Id. + bouillon de beeuf peptonisé “92 1.4 
Id. + bouillon additionné de Nucléohystone 8 4.0 
Id. + bouillon ayant séjourné 10* min. dans 
péritoine d’un cobaye neuf 32” et 20 
: Id. + bouillon avec sang de malade ayant séjourné 
{0 min. dans péritoine d'un cobaye neuf p22 1.4 
Id. + bouillon laissé 10 min. sous la peau d’un 
chien normal 28 Aled 
Id. + bouillon avec sang de malade laissé 10 min. 
sous la peau d’un chien 2 16.0 
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QUELQUES. REMARQUES APROPOS DE ARTICLE DE WM. GABRITCHEWSKY 


SUR LA F:EVRE RECURRENTE 
Par En 4 M#TCHNIKOFF 


Dans le mémoire qui précéde cette petite note, M. Gabrit- 
chewsky me cite comme lui ayant donné des conseils au sujet 
de son travail sur la fitvre récurrente. Cette citation pourrait 
faire croire au lecteur que j’y ai quelque part de responsabilité. 
Je me sens donc obligé de lui soumettre les lignes qui vont 
suivre. . 

Lors de son dernier séjour a Paris, j’ai attiré l’attention de 
M. Gabritchewsky sur certains points de la bactériologie et de 
la pathogénie de la fiévre récurrente, maladie fort intéressante 


sur Jaquelle j’avais fait, il y a une dizaine d’années, des études 


que jen’ai pas pu continuer, cette fievre, tres répandue en Russie, 
ne se rencontrant pas en France ni dans les pays voisins. Je priais 
notamment M. Gabritchewsky d’étudier le sang des hommes, et 
des singes, atteints de cette maladie, au point de vue de sa con- 


stitution histologique, de ses propriélés antagonistes, notamment 


de sa propriété préventive vis-a-vis du spirille d’Obermeier. 
Apres avoir décrit — pour la premiére fois — la phagocytose 
dans la fievre récurrente expérimentale des singes, je pose, dans 
mes deux articles de 1887 et de 1888 (Archives de Virchow, t. 109, 
p. 188, et Fortschr. d. Med., 1888, p. 83) la question de savoir si 
les spirilles ne subiraient pas, avant la crise de la maladie, 
quelque atténuation préalable de leur virulence. M. Weigert, 
dans sa critique de mon travail (Fortschritte d. Med., 1887, 
p. 734), est allé beaucoup plus loin et a supposé que les spirilles 
périssaient dans le liquide sanguin avant leur englobement 
par les phagocytes. Il s'est engagé entre nous une polémique a 
ce sujet (Fortsch. d. Med., 1888, p. 81-86), qui a soulevé toute 
une série de questions. Quelques-unes d’entre elles ont pu étre 
résolues dans un intéressant mémoire de M. Soudakewitch (ces 
Annales, 1891) sur les singes dératés, auxquels il a inoculé la ¥ 
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fievre récurrente. Mais un grand nombre d’autres problémes sont 
restés sans réponse et attendaient — ou plutét attendent encore 
—— des recherches expérimentales approfondies. 

M. Gabritchewsky s’est limité a rechercher la propriété bacté- 
ricide du sang en dehors de l’organisme, vet il a déduit de ses 
observations des conclusions générales sur la pathogénie de la 
fievre récurrente. J’accepte trés bien sa découverte intéressante 
du pouvoir qu’a le sang des personnes qui ont subi une attaque 
de la fiévre récurrente de détruire les spirilles a Obermeier. 
On voit de méme des animaux qui ont résisté au choléra 
détruire les vibrions cholériques; mais je ne peux nullement 
partager la plupart des conclusions exposées par M. Gabrit- 
chewsky. 

La propriété bactéricide du sang, telle qu'elle s’est révélée 
dans les recherches de cet observateur est extrémement variable. 
Vouloirl’enchainer dans la formule étroite de M. Gabritchewsky, 
c’est de beaucoup dépasser les conclusions de ses expériences. 
Dans quelques-unes d’entre elles, le pouvoir bactéricide du sang 
était si fort que tous les spirilles étaient morts au bout de 2 heures, 
lorsque le sang avait été maintenu a 37°. Les mémes spirilles, 
mélangés avec le méme sang, mais conservés 4 la température 
de la chambre, ont vécu pendant 117 heures (tableau X). Si 
on voulait attribuer cette différence d’ aclion a la variation de la 
température environnante, on se heurterait aussit6ta des objec- 
tions multiples, fournies par d’autres expériences dans lesquelles 
le pouvoir bactéricide était le méme, ou a peu pres, a 37°, et a 
la température de la chambre (p. ex. tab. VI, IX). Dans un 
cas, la survie des spirilles a été beauconp plus longue a 37° 
(118 heures) qu’A la température de la chambre (47 heures), et 
ceci avec le méme sang. 

Ces faits, ainsi qu’un grand nombre d'autres observations de 
M. Gabritchewsky, m’empéchent d’admettre son interprétation 
de mes anciennes expériences sur le méme sujet. Dans mon tra- 
vail j'ai dit que les spirilles, malgré l’addition d’une quantité 
considérable de sang, retiré aprés la crise, ont été observés 
4 l’état bien mobile pendant 7 heures, par conséquent ne subis- 
saient aucune action bactéricide. M. Gabritchewsky a cependant 
observé plusieurs cas ot! un coniact de 2 et méme de 1 heure 
avec le sang’ élait suffisant pour tuer tous les spirilles 4 la tempé- 
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rature de la chambre. La propriété bactéricide du sang est done 
tres variable, ce qui doitempécher de tirer des conclusions soli- 
des des faibles variations observées par M. G... Ainsi de son 

observation que les spirilles maintenus dans |’exsudat péritonéal 
d’un cobaye ayant recu une injection préalable de bouillon seul, 
avaient vécu pendant 32 heures, tandis que les mémes spirilles, 
ajoutés & de l’exsudat d’un autre cobaye, qui avait recu du bouil- 
lonavec du sang récurrenlt, ne se sont conservés vivants que pen- 
dant 22 heures, M. Gabritchewsky conclut a la formation d’une 
substante spirillicide dans l’organisme du cobaye! La faible 
différence observée dans les deux cas perd encore de son impor- 
tance par le fait que, dans l’expérience de contréle, M. G... se sert, 
non pas de bouillon additionné de sang normal, comme il fallait le 
faire, mais de bouillon seul. 

De ce que le sang des malades atteints de la fievre récurrente 
peut présenter une propriété spirillicide plusou moins promoncée, 
M. G...conclut que dans l’organisme les spirilles sont détruits par 
le plasma sanguin a la période de la crise. M. Gabritchewsky 
oublie les recherches si nombreuses qui ont démontré que les 
phénomeénes bactéricides du sang extravasculaire ne suffisent pas 
pour admettre la méme propriété bactéricide du sang vivant 
(p. ex. la destruction des bactéridies par le sang des rats et des 
Japins,etc.). Ilne fournit aucune preuve dela destructionintravas- 
culaire des spirilles. Et cependant il aurait di l’observer dans le 
courant de ses propres recherches sur la fiévre spirillaire de 
homme et des singes. I] se contente de citer les observations 
de M. Mamourofsky qui aurait vu chez l’homme des spirilles 
dégénérés en forme de chapelets, sans pouvoir les confirmer 
par des recherches personnelles. 

Le singe se préte encore mieux que homme 4 Ja solution de 
cette question. Aussi, lors de mes recherches en 1887, je préle- 
vais sur des singes iG sang toutes les 5 et 10 minutes, dans le but 
de rechercher la disparition des spirilles. J’observais la diminu- 
tion progressive du nombre de ces microbes, qui conservaient 
tout le temps leur mobilité et leurs autres propriétés normales. 
de apercevais, au milieu des globules rouges, les derniers spirilles 
qui se mouvaient de la fagon typique, et ensuite je colorais les 
préparations pour voir s'il y avait des spirilles que je ne pouvais 
pas distinguer a |’état vivant. Dans une observation semblable 


> 


_SEROTHERAPIE DE LA FIEVRE RECURRENTE. 657 


jai noté, dans une préparation du sang retiré au début de la 
defervescence, deux spirilles mobiles; aprés la coloration, ov les 
spirilles devenaient beaucoup plus visibles, je n’en ai apergu gue 
quatre, colorés de la fagon normale. Par contre, jv n’ai jamais 
trouvé de spirilles dégénérés, ni transformés en chapelets. J’ai 
vu quelquefois se former dans le sang des amas de spirilles qui 
gardaient leur mobilité. On pourrait conclure de 1a qu’avant la 
crise il se forme une sorte d’agglutination de ces microbes, com- 
parable a ce qui a été vuavec d’autres bactéries (B. typhique, vi- 
brion cholérique, etc.). On pourrait ensuite se demander si cette 
agelulination ne serait pas une condition esséntielle de la dispa- 
rition des spirilles du sang. Or, il n’en est rien. Les spirilles, 
avant leur disparilion complete, restent isolés et mobiles. Et, 
quand ils sont englobés dans les phagocytes, on ne les y ren- 
contre qu’isolés ou en petit nombre. 

En présence de tous ces faits, on a bien le droit d’exiger des 
preuves de la destruction des spirilles dans le sang vivant. Ces 
preuves, M. Gabritchewsky ne les fournit pas. 

Plusieurs observateurs ont établi un lien étroit entre les leu- 
cocyles et la propriété bactéricide du sang. Quelques-uns 
(M. Buchner, p. ex.) supposent une sécrélion de la substance 
bactéricide par les leucocytes; d’autresadmettent le dégagement 
de cette substance a Ja suite de la phagolyse. Ces résullats posent 
Ja question de savoir si l'apparition de la propriété spirillicide du 
sang dans la fiévre récurrente est en rapport avec l’augmentation 
des globules blancs (autres queles lymphocytes). Cette question n’a 
pas été abordée par M. Gabrilchewsky. Par contre, il essaie d'é- 
tablir un lien de causalité entre la propriété bactéricide du sang 
et Vimmunité vis-a-vis du spirille d’Obermeier. L’homme ou 
animal sont réfractaires & ce microbe sileur sang est spirillicide ; 
ils deviennent sensibles a la fievre récurrente lorsque le pouvoir 
hactéricide fait défaut. M. Gabritchewsky admet cette conclusion, 
sans remarquer que quelques fails, rapportés par lui, plaident 
contre sa these. 

Jedoisremarquer en général que les expériences de M. Gabrit- 
chewsky surles singes sont trop peu nombreuses et touta fait insuf- 
fisantes pour résoudre les problémes qu'il s’était posés *. Pour 


4, Cette remarque s’applique aussi a l’expérience sur le pouvoir therapeutique 
du sérum chez un singe. ~ 
42 
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prouver que l’immunité acquise dépend du pouvoir bactéricide du 
sang, il établit cette propriété chez un singe douze jours apres la 
crise fébrile, et lui réinocule a trois reprises des spirilles sous la 
peau et dans la veine. Toutes les fois, le singe se montre réfrac- 
taire, et ceci dune période ou les spirilles, ajoutés a son sang en 
dehors de l’organisme, restent yivants pendant 118 et 94 heures 
4 la température de la chambre, 46 et 7 heures a 37°. M. Gabrit- 
chewsky se voit lui-méme obligé de conclure que |’organisme 
est.assuré contre la réinfection « par un coefficient bactéricide du 
sang comparativement faible »», c’est-d-dire que la réinfection 
ne se produit pas lorsque le sang permet une longue survie des 
spirilles en dehors de l’organisme. Nous avons démontré plus 
haut que des différences comme celle entre 118, 94 heures 
et 141 heures (admises pour le sang normal du méme singe), 
vula tres grande variabilité de la survie des spirilles en dehors 
de l’organisme, n’autorisent a tirer aucune conclusion précise. 
Chez les animaux naturellement réfractaires contre le spirille 
d’Obermeier, le sang, d’aprés M. Gabritchewsky, n’est pas bac- 
téricide. Néanmoins il admet que, dans ces cas aussi, l’immunilé 
est due au pouvoir spirillicide du sang. Seulement ce pouvoir ne 
s’établit qu’aprés l'injection des spirilles. Les preuves expéri- 
mentales de cette assertion, comme on peut s’en assurer en lisant 
le mémoire de M. Gabritchewsky, sont absolument insuffisantes. 
M. Gabritchewsky admet encore la formation des spores du 
spirille récurrent dans l’organisme pour expliquer sa théorie, 
non seulement sans en fournir la moindre preuve, mais sans tenir 
compte de mes observations directes. Jamais, dans mes réecher- 
ches sur le spirille d’Obermeier, je n’ai rencontré de spores, 
malgré l’attention dirigée sécialement vers ce but, et bien que je 
connaisse plusieurs espéces de spirilles ayant des spores. Il est 
donc inutile de discuter cette question plus longuement. 
_» Dans ses recherches et ses réflexions sur la pathogénie de la 
lievre récurrente, M. Gabritchewsky n’a pastenu compte desrésul- 
tals de ses devanciers. Ainsi, le fait découvert par moi et con- 
firmé par M. Soudakewitch, que les spirilles englobés ne 
s’observent que dans la rate, parle hautement.coutre la théorie 
d'une atténuation ou d’une destruction extracellulaire des 
spirilles. Dans ce cas, ces microbes devraient se comporter 
comme ‘les corpuscules inertes et se retrouver également dais le 


t 
’- 

$ 
N 
. 
’ 
! 


eee ee tee NE et ee Bz, Se NES ry eee ae 
& 

4 

- 


SEROTHERAPIB DE LA FIEVRE RECURRENTE, 659 


foie et la moelle des os, ce qui n’est pas le cas en réalité. D'un 

aulre coté, chez les singes qui meurent a la suite d’un développe- 

ment extraordinaire des spirilles (comme dans les expériences 

de M. Soudakewitch avec les singes dératés) et ot par conséquent 

il n’y a pas d’atténuation, les spirilles ne devraient pas étre en- 

3 globés. Et cependant, la petite rate supplémentaire, retrouvée 

par M. Soudakewitch chez un de ses singes dératés, était littéra- 

lement bourrée de spirilles, ayant conservé leur forme et leur 

colorabilité normales. Ces données, dont M. Gabritchewsky 

ne tient pas compte, concordent trés bien avec ce fait, signalé 

par moi, qu’un peu de substance de la rate d’un singe guéri de 

la fiévre récurrente, inoculé a un singe neuf, lui donnela maladie, 

apres la période d’incubation ordinaire. Cette rate, retirée pen- | 

dant l’apyrexie, renfermait donc des spirilles vivants et assez 

virulents pour infecter 4 nouveau un singe qui, cing jours aupa- ~ 

ravant, avait subi une premiere infection spirillienne. Et cepen- 

dant ce n’est pas le sang apyrélique qui manquait dans cette rate. 

Je termine, avec l’espoir que les arguments que je viens 

d’exposer engageront M. Gabritchewsky a faire de nouvelles 
expériences sur un sujet si intéressant. 
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NOTE SUR UN CAS DE POURRITURE D'HOPITAL 


. " Par M. As COYON 


Interne des hopitaux, 


* 


Les recherches sur la pourriture d’hépital que M. Vincent 
publiait il y a deux mois a cette place donnent quelque intérét a 
Vobservation suivante, concernant le méme sujet, et recueillie 
avant la publication du mémoire de M. Vincent. 

Le 8 mai entrait & la Charité, dans le service de M. Ricard, 
un malade porteur d’une ulcération de la face externe de la 
jambe droite. Cette ulcération cratériforme, a bords ronds, suréle- 
vés sur des tissus cedémaliés lymphangitiques, était recouverte 
de pseudo-membranes d’un gris noiratre, trés adhérentes au pour- 
tour, et laissant écouler une sanie exhalant une odeur putride 
caracléristique. Le malade présentait un état général assez 
grave : facies plombé, troubles digestifs, albumine dans les 
urines, fiievre légére. 

La profession du malade, qui est palefrenier, fit penser a 


de la morve; mais le lendemain, sur le seul vu de la plaie, 


M. Ricard portait d’emblée le diagnostic de pourriture d’hépital 
et instituait aussilét le traitement par l’éther camphré, dont le 
résultat fut immédiat. 
En dehors de la profession, aucun commémoralif important 
a nolter, sinon une fracture antérieure de la méme jambe, ayant 
déterminé des troubles trophiques et des poussées périodiques de 
furonculose. C'est sur un de ces furoncles que l’infection s’était 
développée. + ; 
Examen bu pus. — Des préparations extemporanées de la sanie 
montrérent quelques microorganismes banaux, et un nombre 
infini de longs bacilles sigmoides formant des agglomérations 
compacies, et correspondant exaclement, en tant que morpholo- 
gie et coloration, au bacille déja décrit par M. Vincent. (Note a 
Académie de modes février 1896. Rapport de M. Chauvel.) 
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De forme allongée a extrémités mousses, il ressemble assez au 
microbe de la morve, mais il est plus allongé, plus souvent sig- 
moide, et ne présente pas comme ce fernicy de bandes transver- 
sales plus fortement colorées. 

Colorable par les méthodes ordinaires, bleu de Léffler, thio- 
nine, il est décoloré par le Gram. : 

Il existe en nombre considérable dans la sanie qui s’écoule 
de la plaie et forme, au ras de cette derniére, une couenne tres 
épaisse contenant peu d’éléments figurés. 

Biopsie. — Une biopsie fut faite sur le bord de la lésion 
avant l’application de tout traitement. Les coupes colorées par 
la thionine, le bleu de Liffler et l’éosine montrent que le fond 
est constitué par un tissu bourgeonnant criblé de cellules migra- 
trices. Au-dessus de celte région, trés vascularisée, existe un 
banc ininterrompu du méme bacille, en amas parfois tellement 
compacts qu’ilsen deviennent opaques. Ala partie supérieure se 
trouvent, avec des éléments figurés, divers microorganismes 
surajoulés, au milieu dilots dispersés du méme bacille spécifique. 

Il y a done jusqu icine concordance exacte avec la descrip- 
tion que nous a donnée M. Vincent de ce méme microorganisme. 
- Jnocutation. — Cependant, plus heureux que M. Vincent, j’ai 
pu obtenir d’emblée une premiére inoculation faite de la fagon 
suivante. Dans l’épaisseur de la cuisse d’un cobaye, j’ai déter- 
miné, alaide d'un bistouri, par large dilacération musculaire, 
une plaie profonde anfractueuse, au fond de laquelle j’ai déposé 
quelques fragments de Ja couenne et un centimetre cube environ 
de sanie. La plaie a été ensuite fermée par up point de suture et 
collodionnée. Dix-huit jours apres, le cobaye présentait une plaie 
anfractueuse de trois centimetres de diamétre, a bords circu- 
laires ourlés; creusée en entonnoir, la plaie était recouverte 
d’une couenne ininterrompue laissant écouler une sanie grisatre, 
exhalant une odeur putride, comme celle de la plaie humaine. 

L’examen microscopique y démontra le méme hacille et en 
méme quantilé. 

Tous ces examens furent pratiqués par nous avec l'aide et 
sous le controle de M. Borrel, et aucun doute ne pouvait exister 
sur l’identité de la plaie chez l’homme et chez l’animal. 

Des inoculations en série & d’autres cobayes et a des lapins a 
l’aide de la sanie recueillie sur Je cobaye inoculé ont été essayées. 
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mais par pigire et non par dilacération musculaire ; elles ont 
été négatives. La plaie d’inoculation ayant guéri spontanément 
chez l’animal inoculé, au bout d’un mois, il a été impossible de 
poursuivre plus loin les expériences. 

Cu.turrs. — Pas plus que M. Vincent nous n "avons pu obte- 
nir de culture de ce bacille, sur les différeuts milieux classiques 
sur lesquels nous !’avons ensemencé. 

L’observation qui précéde ajoute peu de chose aux conclu- 
sions de M. Vincent, mais elle les confirme et comporte en outre 
trois faits que nous désirons mettre ici en relief. 

En France, comme & Madagascar et en Algérie, d’aprés 
M. Vincent, la pourriture d’hdépilal semble due au méme bacille 
spécifique. Cette premiere observation de pourriture d’hépital 
née en France présente par suite quelque intérét. 2 

Une inoculation a réussi d’emblée, contrairement au résultat 
annoncé par M. Vincent. C’est peut-étre parce qu’elle a repro- 
duit les principales conditions étiologiques dans lesquelles cette 
infection survient chez l'homme, a savoirla dilacération mus- 
culaire. Mais il nous est impossible d’étre affirmatif sur ce 
point, n’ayant eu qu’une inoculation franchement positive. 

Un dernier fait qui nous semble important a trait a la théra- 
peutique de l’affection. Comme les blessés de M. Vincent, notre 
malade avait été traité par les pansements humides avec les anti- 
septiques chirurgicaux ordinaires. Aucun n’avait modifié sensi- 
blement la plaie. Au contraire, du jour au lendemain, dés que le 
pansement a | éther camphré et la poudre de camphre eurent 
été appliqués, la détersion de la plaie commenga, et a partir de 
ce moment la guérison s’effectua rapidement. 

C’est 1a, nous semble-t-il, un fait important & mettre en 
lumiére. M. Ricard avait déja traité avec succes, par cette 
méthode, d’autres cas de pourriture d’hdpital, au cours de sa 
carrriére dans les hépitaux. 
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MOUNT ET VAN TIRICINE « 
Par M. A. STEPANOFF : Bes 
Médecin de ’hépital Marie & Saint-Pétersbonrg, “@ 
(Travail du laboratoire de M. Metchnikoff, a l'Institut Pasteur.) : 
; Ehrlich’ a fait une trés importante découverte en montrant que . 
5 * 


les toxalbumoses végétales, — la ricine et l’abrine, — étudiées 
par M. Kobert® et ses éléves, possédent des propriétés analogues | 
a celles des toxines bactériennes au point de vue de |’immunité. (a 
En immunisant des souris par des doses croissantes introduites 
dans le canal digestif, il a trouvé que Vimmunité se produit 
brusquement au sixiéme jour, qu'il est indispensable d’employer 
des doses de plus en plus forte’, pour obtenir le plus haut 
degré de limmunité, et que !immunité, obtenue de cette facon, 
7 dure trés longtemps. Les expériences avec ces poisons sont 
a extrémement intéressantes en ceci, quelles permettent des 
| dosages exacts et peuvent servir a étudier la répartition des : 
5 toxines et des antitoxines dans l’organisme animal. 
Sur Ja proposition de M. le professeur Metchnikoff, je me 
suis occupé de cette étude pour laricine. Je me suis servi de la 
"4 ricine de Merck, ef ]’ai dissoute, suivant le conseil de MM. Kobert 
et Ehrlich, dans la solution de NaCl 4100/0’. 

En déterminant la dose minimum mortelle de ricine pour un 
lapin, j’ai trouvé que, introduite dans le. sang, cette dose est de 
Os,006, et que en injection sous la peau, elle doit étre de 6a 
7 fois plus forte, c’est-a-dire a 0%,04 par kilogramme d’ani- 
mal. Dans ces cas-la, la mort se produit au 5-7° jour. 
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|. Deutsche med. Wochenschrift, 1891. 

2. Arb. d. Pharmacolog. [nstituts su Dorpat. 

3. La solution de ricine se conserve longtemps dans l’obscurité; je l’ai. vue . 
garder sa force dans l’étuve pendant un mois. Apres avoir été filtrée sur le filtre 
Chamberland, la solution s’affaiblit presque de moitié, probablement par suite du 
dépot sur le filtre des particules de ricine suspendues et insolubles. 
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Aux doses supérieures, la mort arrive de plus en plus vite : 
Jes lapins présentent une constance tres grande vis-a-vis des 
effets de ce poison et sont par suite tres commodes pour ces expé- 
riences. Si on introduit dans le sang d'un lapin une dose dépas- 
sant de beaucoup la dose mortelle, 1™s',5 par exemple, comme 
je lai fait, Vanimal meurt en 9-10 heures en présentant une 
forte diarrhée et un amaigrissement rapide. Le canal intestinal, 
surtout les inteslins gréles, suntle siege d'une forte hyperémie et 
contiennent habituellement jnsqu’a 30 c..c.d’une liqueur mucila- 
gineuse alcaline @’une nuance légerement jaunatre, qui se filtre 
tres bien parle filtre Chamberland. La liqueur filtrée se montre 
trés toxique pour les lapins. 25 c. c. de cette liqueur tuent un 
lapin de 2 kilogrammes en 30 heures, en donnant tes phéno- 
ménes de l’empoisonnement par la ricine, si caractéristigue en 
ce qui concerne l’affection des inteslins. 20-15 c. c. tuent a peu 
prés en48 heures et 10c. c. en 5 jours; les doses inférieures pro- 
voquent une maladie passagere : les lapins ont la diarrhée, 
perdent du poids, mais se remettent bient6t et survivent. Par 
conséquent, environ 5 6. c. de cette liqueur par kilogramme 
sont la dose minima mortelle. 

Ainsi, dans le contenu intéstinal des lapins empoisonnés par 
la ricine, se trouve un poison tuant les lapins. Quel est ce poison? 
Est-ce la ricine, passée du sang dans le canal intestinal, ou non? 
L’examen pathologo-anatomique de I’alfection des intestins fait 
pencher pour ‘la ricine, aussi bien que l’état,stérile de laJiqueur 
filtrée. Mais pour résoudre cette question avec sireté et pour 
supprimer l’effet des toxines éventuelles des microbes intesti- 
naux, j'ai été obligé de faire des expériences de vérification. 

On provoque artificiellement une diarrhée chez un lapin sain 
par l’introduction dans l’estomac de 20 grammes de sulfate de 
soude au moyen d’une sonde, et on tue le lapin au bout de 
24 heures. On prend le contenu demi-liquide de ses intestins 
gréles et on le filtre sur Je filtre Chamberland. 

Kn injectant aux lapins des quantités différentes de cette 
liqueur filtrée, j’ai trouvé que, méme sous le volume de 
20 c. c., elle ne provoque pas directement la mort de l’animal: 
quelquefois seulement, liutroduction de grandes quantités 
améne la mortification de la peau; le lapin maigrit et succombe 
en un mois aux phénoménes de la cachexie, mais habituelle- 
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ment, il supporte bien ces injections. Par conséquent, la diarrhée 
n’élabore pas dans les intestins des toxines bien actives. Outre 
cela, j'ai fait des expériences de vérification avec des lapins 
immunisés, en leur injeclant parallélement le liquide filtré du 
contenu intestinal des animaux tués par la ricine. Tandis que, 
comme je lai déja dit plus haut, 10 c. c. de ce liquide suffisent 
a tuer des lapins sains en 5 jours, 15 c.c. et méme plus de ce 
dernier liquide ne produisent aucun effet sur un lapin immu- 
nisé contre la ricine. On peut également prouver la présence de 
la ricine dans les parois mémes des intestins; pour cela j’ai pro- 
cédé de la maniére suivante: apres avoir débarrassé le canal 
intestinal du lapin, tué par la ricine, de son contenu liquide, et 
apres lavoir lavé soigneusement avec de l'eau distillée, je lai ‘ 
coupé en petils morceaux et l'ai broyé dans un mortier avec 
20 c. c. d'une solution physiologigue de NaCl; on obtient une 
masse gluante et mucilagineuse, laquelle exsude a sa surface un 
liquide transparent apres un repos de 24 heures. Ce liquide, 
filteé par le fillre Chamberland, étant injecté sous la peau d'un 
Japin sous le volume de 15-10 c. c., le tue en 4-5 jours, ayec les 
phénoménes de l’empoisonnement par la ricine. 

Cela prouve que la ricine, introduite dans l’organisme, passe 
dans le canal intestinal, ot elle produit les lésions pathologo- 
anatomiques connues. Il est évident que ce passage se fait en ; 
grande quantité, car la dose de ricine qui se trouve dans les “3 
10c. c. du contenu intestinal représentent a peu pres le vinglieéme 
de toute la quantité de ricive introduite dans |’organisme, et 
on peut admettre que la presque totalité du poison s‘élimine 
par celte voie, si on songe a lintensité de la diarrhée, qui se . 
déclare habituellement une heure aprés Vinjection, Ce poison 
s’élimine-t-il de l’organisme par d’aulres voies, par exemple par . 
les reins? Les examens de l’urine en ce sens m’ont donné des - 
résultats négalifs. Dans les 2-3 premieres heures apres l’empoi- 
sonnement, on peut retirer du lapin une assez grande quantilé 
d’urine au moyen d’un cathéter stérilisé; celte urine, injectée 
en volume de 5c. c. sous Ja peau d’un cobaye (animal le plus 
sensible a la ricine d’aprés Ehrlich), ne produit aucun effet appa- 
rent, 2c. c. ne font aucun mal a une souris (1 c. c. de la solu- ‘ 
tion de ricine & 1.200.000 tue une souris de 20 grammes en 
2-4 jours). Dans les heures suivantes, la quantité d’urine 
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du lapin empoisonné diminue considérablement ; on peut en re+ 
cueillir 4 peine 1/241 c. c., et enfin, aprés la mort, la vessie se 
trouve vide et contractée. Ainsi, on peut penser que la ricine 
ne s’élimine pas par l'urine, au moins en quantité évaluable 
physiologiquement. . 

Prenons maintenant, 6 heures apres l’empoisonnement, du 
sang dans la carotide d’un lapin empoisonné par une dose de 
1m: 5, défibrinons-le bien et injectons-le dans la veine d’un 
lapin sous Je volume de 10 c. c.; le lapin succombe en 36 a 48 
heures; 445 c. c. de ce sang injectés dans la veine ne produi- 
sent pas d’effet; quelques lapins seulement ont une diarrhée 
passagere et perdent de leur poids. Des souris, du poids de 15 a 
18 grammes, périssent en 2 a4 jours apres l’injection de2a3 c. c: 
de ce sang sous la peau. 

J'ai examiné le sang d’un lapin a la 2°, 4° et 6° heure 
aprés introduction dans son sang d’une trés forte dose (41™5.) 
de ricine, et j’ai obtenu a chaque fois des résultats positifs. D’un 
autre cété, un lapin ayant recu 0™,03 de ricine dans le sang a 
donné aprés 24 heures du sang dont 20 c. c., introduits dans 
le sang chez un lapin sain, n’ont ‘produit aucun effet nuisible. Par 
conséquent, on peut croire que la ricine disparait du sang 
aprés un certain temps, y circulant jusqu’a ce qu'elle passe 
le canal intestinal. 

La recherche du poison dans les organes, le foie, la rate, 
les ‘glandes lymphatiques et les reins, m’a donné des résultats 
négatifs. Dans ce cas, j'ai procédé de Ja maniére suivante. 
Les organes retirés immédiatement aprés la mort avec des pré- 
cautions aseptiques sont divisés en petits morceaux, broyés 
dans un mortier avec 10-20 ¢. c. de la solution physiologique 
de NaCl et restent ainsi 1 journée, puis le tout est exprimé 
a travers une toile stérilisée et filtré par le filtre Chamberland. 
Jai injecte aux souris cette liqueur filtrée en quantité de 243. c: 


et n’ai pas obtenu de résultats positifs. 
I 
: Les procédés que j'ai employés pour découvrir l’antiricine 
, dans l’organisme sont les mémes que pour la ricine, avec cette 
Sal seule différence qu’au.lieu. de-4™,5 de ricine, j’ai injecté 
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dans le sang des lapins 20 c. c. de sérum, tiré d'un lapin bien 
immunisé. J’aiimmunisé des lapins en leur introduisant sous la 
peau des doses graduellement croissantes de ricine, commencant 
par 0,05 répétées tous les jours pendant quelque temps; je 
passe ensuile aux doses plus fortes, les augmentant successive- 
ment de 0™s,05 chaque fois. Au commencement de ce traites 
ment, aprés chaque injection, les lapins manifestent une perte 
de poids qui dure 3-5 jours; quand il a repris son niveau, on 
peut renforcer les doses, en les augmentant de 0™s,01 puis de 
0™s,02 et davantage. Parmi les lapins immunisés de cette facon 
pendant quelques mois, il y en a qui supportent l’introduction 
dans le sang de 1,5 et 2™:,0 de ricine en solution, sans 
que cela leur soit nuisible. J’ai fait sur les souris l’examen de 
la force immunisante de leur sérum, et j’ai trouvé que 1 c. c. de 
ce sérum neutralise Om, 25-0™8,3 de ricine. Dans les expéricnces 
sur les souris, il faut éviter linjection sous la peau de grandes 
quantités de solution de ricine pour écarter l’effet accessoire de 
Ja solution a 410 0/0 de NaCl, qui elle-méme, en quantité de 2 et 
1 c.c., provoque quelquefois Ja mort des souris par suite de 
choc. Pour cela, il vaut mieux employer des solutions de ricine 
plus concentrées en quantité moindre (4/4, 1/6 c. c.).. Les 
souris avec lesquelles j’ai eu alfaire avaient un poids de 10a 
15 grammes. 

En examinant le sang défibriné d’un lapin 24 heures aprés 
Vintroduction dans la veine de 20-c. c. de sérum immunisant, 
jai trouvé que ce sang posséde des propriétés immunisantes 
_évidentes; ainsi, Jec.c. de sang neutralise 08,04 de ricine, 
c’est-a-dire qu’une souris quia recu 1 c. c.du sang défibriné de 
suite apres l’injection sous la peau de 0,04 de ricine, a 
-survécu aprés avoir eu une diarrhée; une autre souris a vécu 
7 jours, apres avoirrecu la méme dose de ricine et un 1/2. c. 
de ce sang, injectés en méme temps, et une troisitme a vécu 
2 jours avec 1/4 c. c. de sang, tandis que la méme dose de 
ricine donnée seule tue une souris en quelques heures. J’ai pris 
du sang au méme lapin 7 jours aprés le commencement de 
l’expérience, et n’y ai plus trouvé déja aucune propriété immu- 
nisante sur les souris, et ce lapin asuccombé a la dose minima 
mortelle en 5 jours, avec les phénoménes caractéristiques de 
’empoisonnement par la ricine, J’ai pris du sang & un autre 


Pee Ree 


q 


es 


. 


Vey 


¥ 


Sr Ree ee 


668 ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR, 


lapin 4 et 3 jours aprés linjection de sérum immunisant, et j’ai 
trouvé que, tandis que, dans Je premier cas, 1 c. c. de sang 
neutralise 0™,04 de ricine » dans le dernier cas, le sang ne 
possede déja plus la méme force ; toutes les souris qui ont regu 
0,04 de ricine ont péri, et une seule, qui a recu 0,02 
de ricine et 1 c. c. de sang en méme temps, a survécu. 

Cette expérience montre bien que ]’antiricine introduile dans 
le sang disparait en quelques jours, en diminuant graduelle- 
ment en quantité. Mais ow va-t-elle? Est-elle détruite ou modi- 
fiée dans le sang méme, ou s’élimine-t-elle de l’organisme par 
des voies quelconques? A celte derniére hypothese, il faut faire 
une réponse négalive, car dans l’urine et dans le contenu intes- 
linal, je n’ai trouvé aucune trace d’antiricine. Les souris qui 
recevaient l’urine ou l'infusion du contenu intestinal dans la 
solution physiologique de NaCl, ct de la solution de ricine en 
méme lemps périssaient soit avant, soit dans le méme temps 
que celles qui ne recevaient que de la ricine. Les extraits des 
organes (foie, rate, glandes lymphatiques, reins) obtenus par 
les procédés indiqués plus haut n’ont pas montré d’antiricine, 
alors qu'on en trouve beaucoup dans le sang de l’organisme. 

En résumé, mes expériences montrent que la ricine, circu- 
lant dans le sang, s’élimine peu a peu par le canal intestinal; 
quant & l’antiricine, on peut supposer qu’elle ne s’élimine pas de 
Vorganisme per se, mais disparait du sang peu a peu, soumise 
a des modifications inconnues. 
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NOTE SUR LES FONGTIONS PIGMENTATRES DU BACILLE PYOCYANIQUE 


: Par Les D's 
M. NICOLLE KT ZIA BEY 
- Directeur de l'Institut impérial de ua Préparateur. 


bactériologie de Constantinople. 


ae 


Le microbe du pus bleu n'est pas rare dans |’appareil respi- 
ratoire normal ou pathologique. Aussi n’avons-nous pas été sur- 
pris de Je rencontrer dans un cas de morve pulmonaire du cheval 
et dans deux cas de pneumonie des chévres. 

Nous avons profité de cette circonstance pour faire quelques 
recherches avec ces 3 échantillons, ainsi qu’avec un quatri¢me, 
provenant du Jaboratoire de M. le Dt Roux a1’Institut Pasteur. 

Caracteres généraux des 4 échantillons. — Ils sont mobiles 
(uniciliés), ne prennent pas le Gram, liquéfient la gélatine, 
offrent l’aspect classique sur pomme de terre, dégagent l’odeur 
de fleurs bien connue, et poussent a peine dans le vide, sans 
donner de pigment. Tous sont pathogénes: inoculés a la dose 
de 1c. c. de culture en bouillon (48 heures a 35°) dans le pou- 
mon de lapins de 1,500 grammes, ils aménent la mort par sep- 
ticémie, le plus virulent en 12 heures, le moins virulent en / 
60 heures. Tous produisent des toxines actives, notamment 

‘Véchantillon venant de la chévre n° 2. Laissant de cété ces pro- 
priétés pathogénes, nous ne nous occuperons aujourd’hui que 
des fonctions pigmentaires. 

Nature des pigments fournis dans les divers milieux. — Nos 4 
échantillous se sont montrés bien plus pyocyanogenes que le bacille 
type, comme on peut en juger en comparant le tableau suivant 
au schéma classique. 
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ORIGINE BOUILLON BOUILLON 
DES Liguipes A BLANC D'ORUF Liguipes B_ | aprés passage |aprés chauffage 
KCHANTILLONS par lelapin. de 5’ a 570, 
a | | 
_—_— 
nsti , f, PF. Py. peu abond.|Py. peu abond.| Py. + Pf. 
Institut Pasteur] Py. + P . \ a Eph sig 
Cheval........|Py. trés abond,} Py. + Pf. Py. + Pv. Py. + PE Py. + PE. 
4. Pf. 
Chévre 2...... Py. trés abond.| Py. + Pf. Py. + Pv. Py. + PE. Py. + Pf. 
+ PE 
Chévre 4...... Py. + Pf. Py. -+ PE | Py. + Pv. Py. +. Pf. Py. + PFE. 
Liquides \ : Bouillon. — Eau peptonisée (2 °/o) et glycérinée (5 °/o). — Gélose ordinaire: — 
Gélose peptonisée (2 %/o) et glycérinée (5 °/o). $s 
Liquides B : Eau peptonisée (2 °/o) et glucosée (2 °/o). — Eam peptonisée (2 °%/o) et lac- 
tosée (2 %/o). 
Py. = pyocyanine; Pf. = pigment vert fluorescent; Py. = pigment verdatre (nom fluorescent). 
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Dans le bouillon ensemencé apres chauffage de la semence 
pendant 5 minutes a 57°, les cultures ont subi un retard dun 
jour. 

Dans le blanc d’ceuf, seul l’échantillon de l'Institut Pasteur 
n’a pas donné de pyocyanine, les trois autres en ont fourni 
abondamment. D’autre part, les échantillons ont tous sécrété du 
pigment bleu dans les milieux sucrés, dans le bouillon apres 
passage par le lapin, et dans le bouillon aprés chauffage a 57° 
(ce chauflage a pourtant influencé le microbe au point de retar- 
der d’un jour son développement, malgré un abondant ensemen- 
cement). 

Nos 4 pyocyaniques paraitront également remarquables par 
Vintensité de leur fonction fluorescigéne. Mais ici, il convient 
de remarquer que nous n’avons pas fait usage de cette peptone 
particuli¢re quia servi aux premiéres recherches de M. Gessard, 

é et dont iJ a par la suite fait ressortir le réle capital. Aussi ne 
saurions-nous nous étonner d’avoir obtenu le pigment vert fluo- 
rescent sur la gélose peptonisée glycérinée. 

Au point de vue de la formation du pigment verdatre (non 

é fluorescent), nous n’avons rien constaté d’anormal; il a simple- 
ie ment remplacé le pigment fluorescent, & coté de la pyocyanine, 
dans les milieux sucrés. ; 

Influence des phosphates sur la production du pigment fluores- 


cent. —M. Gessard avait attribué jadis cette production aune , 
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certaine proportion des phosphates dans les milieux de culture, 
et cela non seulement pour le bacille pyocyanique, mais encore 
pour d’autres organismes fluorescents. MM. Lapierre et Catheli- 
neau ayant montré que cette conclusion était un peu trop absolue, 
M. Gessard nous a prié*d’étudier nos échantillons a ce point de 
vue, en les ensemengant au large contact de l’air dans le milieu 
suivant: 


Pane CIs tile sammy street ee ety Sie cares { litre. 
Mactate*drarimonlaquery, «tgs vcehin ee « 40 grammes, 
Sulfate de magnésie,..,. Bree oe: SO eT eee Zee .25; 


avec ou sans phosphate de potasse. Voici ce que nous avons 
observé. Dans le milieu additionné de phosphate (5 pour mille) 
la production de pyocyanine et de pigment fluorescent est 
rapide et abondante pour-tous les échantillons (aprés 24 heures 
a 35°). Dans Je milieu dépourvu de phosphate, la pyocyanine 
apparait aprés 48 heures pour le n° 1, apres 24 heures pour les 
autres (a 35°), Le pigment fluorescent se forme bien plus lente- 
ment. Apres sept jours, il est assez abondant avec le n° 2, moins 
avec les n° 3 et 4, el tres pauvre avec le n° 1. 

L’existence des phosphates est donc des plus favorables a la 
formation du pigment fluorescent, mais elle ne constitue pas une 
condition vraiment indispensable. 

Influence de la filtration sur les pigments. — Tandis que la 
pyocyanine, le pigment verdatre et le pigment feuille morte 
(résultant de l’oxydation du vert fluorescent) traversent facile- 
ment la bougie Chamberland, le vert fluorescent au contraire est 
retenu par elle en presque totalité. ll est facile de s en convaincre 
en filtrant soit une culture de notre échantillon n° 1 dans l’albu- 
mine, soit une culture d’un des 4 échantillons dans le milieu 
artificiel phosphaté apres traitement par le chloroforme, qui 
enléve la pyocyanine. Le liquide filtré, méme additionné d'un 
peu d’aleali, est a peine verdatre et fluorescent. Par contre, il a 
pris une teinte un peu jaunatre, ce qui semble indiquer qu’au 
travers des pores de la bougie, il s’est produit un léger degré 
d’oxydation (formation de pigment feuille morte). 

Nichan-Tach. Juillet 1896. 2 
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REVUES ET ANALYSES 


Sur les conditions physiologiques de la production des spores, par 
M. O. Scunerpur, Centralbl. f. Bacter., 1896. 


- 


M. Schreiber, ayant remarqué que les notions que nous avons au 
sujet des conditions physiologiques de l’action des spores avaient a la 
fois quelque chose d’incomplet et de décousu, a entrepris de faire un 
travail d’ensemble sur ce sujet. Ce travail n’est sans doute encore qu’a 
ses débuts, car il ne nous dit encore rien de bien nouveau. 

La premiére conclusion de M. Schreiber est qu’une culture continue 
et vigoureuse, dans les meilleures conditions d’existence, ne donne 
jamais de spores. Ceci veut dire qu’ensemencée 4 intervalles réguliers 
dans un nouveau et bon milieu, une bactérie ne donne pas de spores. 
On le savait bien un peu. Ce qui edt été intéressant, c’est de savoir si 
une culture, toujours la méme, sur un milieu incessamment renouvelé, 
continuait A pousser sans donner de spores, M. Schreiber nous le dira 
peut-étre en poursuivant ses recherches. 

Sa seconde conclusion est qu’une nourriture insulfisante. etde 
mauvaises conditions extérieures mettent en question la formation des 
spores. La spore se formant aux dépens du protoplasme, il est clair 
que celui-ci doit élre capable de la nourrir. 

Les meilleures conditions pour la formation rapide et abondante 
des spores sont, d’aprés M. Schreiber, l’interruption ou plulét l’enraye- 
ment (Ilemmung) de la culture par l’addition de carbonate de soude, 
de sulfate de magnésie, de chlorate de soude ou bien d'eau distillée, a 
la condition que la culture ainsi trailée soit prospére. C’est que le 
bacille s’arme pour la résistance et trouve pour cela des ressources 
dans ces réserves protoplasmiques. 

Enfin, M. Schreiber nous dit que ’oxygéne de lair estune condition 
nécessaire 4 la formation des spores. Il faudrait ajouter que celte con- 
clusion est vraie seulement pour les espéces aérobies qu il a étudiées. 
Les espéces anaérobies donnent facilement des spores tout a fait a 
Vabri de ’oxygéne; ce qui serait intéressant pour ces derniéres spores, 
ce serait de voir si elles n’ont pas besoin d’un bain d’air pour se rajeu- 
nir. C’est une question non éludiée, & ma connaissance, et que je 
recommande a l’attention et a l'habileté expérimentale de M. Schreider. 

Dx. 
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